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Einleitung. 



In Folgendem erofifne ich eine Reihe von Mittheilungen iiber meine, 
das Gebiet der Tuberkulose betreflFenden Untersuchungen, Untersuchun- 
gen, welche vor nunmehr 10 Jahren begonnen, bis auf den heutigen 
Tag fortgesetzt worden sind und raich innerhalb dieser Zeit unaus- 
gesetzt, wenn auch nicht ausschliesslich, beschaftigt haben. Die mei- 
sten der hauptsachlicheren Ergebnisse dieser Arbeiten sind bereits in 
zerslreuten kleinen vorlaufigen Publicationen bekannt gemacht wor- 
den, auf welche ira nachstehenden Texte Bezug genomraen werden soil; 
einen vollen Einblick in das Beobachtungsmaterial und die gewonne- 
nen Resultate konnten diese aphoristischen Mittheilungen jedoch nicht 
gewahren und ich hielt mich deshalb im Interesse der Sache fiir ver- 
pflichtet, ihnen ausfiihrlichere Berichte folgen zu lassen. Die freund- 
lichen Leser meiner vorlaufigen Notizen sowohl, als auch dieser Blatter 
werden finden, dass letztere nicht allein eine eingehendere Wiedergabe 
und Begriindung der bereits publicirten Resultate enthalten, sondern auch 
mancherlei neue Beobachtungen, welche entweder zu weiterer Bestatigung, 
Oder aber auch Abanderung der damaligen Aufifassungen gefiihrt haben. 
— Ich beginne mit demjenigen Abschnitt meiner Untersuchungen, dessen 
genauere Mittheilung mir zur Zeit am moisten geboten crscheint. 



I. Ueber die Histogenese des taberknlSsen Processes. 

Vorbemerkungen. — Als ich daran ging, die feinere histologische 
Entwicklungsgeschichte des Tuberkels aus eigener Anschauung kennen zu 
lernen, war ich mir voUkoramen bewusst, dass ich damit ein so gut wie 
ganzlioh ungelostcs Problem in Angriff nahm. Ich glaube den Stand 
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unserer damaligen Eenntnisse uber das in Rede stehende Thema nicht 
besser, als mit den Worten unseres grossen, leider so friih von uns 
gegangenen Pathologen Cohnheim schildern zu konnen. Cohnheira 
sagt (in seinen ^Vorlesungen iiber allgemeine Pathologic*, 11. Auflage, 
1882, S. 719, am Schlusse des Capitels iiber die Infectionsgeschwiilste) 
Folgendes: „Mag aber der Kreis der Infectionsgeschwulste grosser oder 
kleiner gezogen werden, — das Eine trifft bedauerlicherweise fur alle 
zu, dass wir namlich iiber die feinere Geschichte ihrer Entwicklung nur 
sehr ungeniigend unterrichtet sind. Dass ein Aderhauttuberkel sich 
innerhalb 24 Stunden bis zu einer ophthalmoskopisch deutlich wahr- 
nehmbaren Grosse entwickeln kann, wissen wir allerdings, und iiber die 
Wachsthurasgeschwindigkoit leproser und syphilitischer Knoten besitzt 
man schon seit lange ausreicliende Erfahrungen. Indessen geben diese 
nicht den geringsten AuTschluss iiber den fundaraentalen Punkt, dessen 
Kenntniss oflfenbar allera Uebrigen vorausgehen muss, d. i. die Her- 
kunft der zelligen Eleraente dieser Neubildungen. Denn dar- 
iiber wollen wir uns nicht tauschen, dass keine der zahlreichen, meistens 
auf die histologische Structur des Entstehungsortes begrundeten Hypo- 
thesen dariiber es bisher weiter, als bestenfalls bis zu einer gewissen 
Wahrscheinlichkcit gebracht hat, und bewiesen ist weder die Abkunft 
der Zellen dieser Geschwulste aus den Endothelien der Lyraphgefasse, 
noch aus den Zellen der Gefassadventitia, noch auch den fixen oder den 
Wanderzellen des Bindegewebes. Ira Gegentheil, wenn man die nahen 
Beziehungen ins Auge fasst, in denen alle diese Affectionen zu entziind- 
lichen Processen stehen, so muss sich fast unwillkurlich die Vermuthung 
aufdrangen, dass auch die Leukocyten der infectiosen Granulations- 
geschwiilste, gerade wie die der echten entziindlichen Granulationen, in 
letzter Instanz ausgewanderte farblose Blutkorper sind. So vicl 
Verlockendes eine derartige Annahme aber auch haben, und so un- 
schwer es gelingen mag, alle in der Entwicklung der Infectionsgeschwulste 
vorkommenden Details mit ihrer Hiilfe zu erklaren — irgend ein wirk- 
licher Beweis ist bis heute auch fiir sie nicht erbracht worden, und so 
miissen erst die weiteren Fortschritte der pathologischen Histologie und' 
Entwicklungsgeschichte auf diesem Gebiete die Entscheidung bringen, 
ob die Infectionsgeschwiilste mehr den infectiosen Entziindungen, oder 
den infectiosen Hypertrophien einzureihen sind, oder ob ihnen eine 
ihrem Wesen nach noch unbekannte Zwischenstufe zwischen ihnen reser- 
virt bleiben muss." 

In demselben Jahre, wie das citirtc Werk Cohnheim 's, ersohien 
Jul. Arnold's bekannte Arbeit: ,Beitrage zur Anatomic des miliaren 
Tuberkels'' *), welche zwar manche wichtige und zum Theil auch neue 



') Virchow's Archiv. Bd. 82, 83, 87 u. 88. 
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Angaben uber Sitz, Struktur und Riickbildung der Tuberkel in ver- 
schiedenen Organen bracMe, hinsichtlich der Fr age nach der Herkunft 
der den Tuberkel constituirenden zelligen Elemente aber nur insofern zu 
einem bestimmteren Resultate als die fruheren Untersuchungen gefuhrt 
hatte, als es Arnold gelungen war, in Tuberkeln der Niere und Lunge 
an den eingeschlossenen epithelialen Elementen (Nieren-, Lungen- 
Epiihelien) Kerntheilungsfiguren ( — ob reichlich oder sparlich, con- 
stant oder nur gelegeutlich — das giebt der Autor nicht an — ) wahr- 
zunehmen und damit einen Proliferationsprocess der genannten Elemente 
innerhalb der betrefifenden Tuberkel unzweifelhaft darzuthun. Damit war 
jedoch fur die allgeraeine Frage nach der Abstammung der Tuberkel- 
eleraente nur wenig gewonnen; Arnold's Beobachtungen zeigten nur, 
dass in Tuberkelherden der Nieren und Lungen die praformirten Epithe- 
lien in Wucherung gerathen und sich sonach an der Bildung von Zellen 
(und zwar wohl von epithelioiden und Riesen zellen?) in diesen 
Herden betheiligen konnen. Wie aber die epithelioiden und Riesenzellen 
des Tuberkels ira interstitiellen Bindegewebe der genannten Organe, wie 
sie vor AUera in nicht mit praformirten epithelialen Elementen ver- 
sehenen Organen entstehen, dariiber geben uns Arnold's Arbeiten keinen 
Aufschluss. Zwar spricht Arnold die Ansicht aus, dass letztere Ele- 
mente aus Lymph oidzellen, den nach ihm und den meisten Autoren 
wesentlichen und primaren Zellen des Tuberkels, durch regressive, nicht wie 
Ziegler') und die meisten Anderen erklaren, progressive Metamorphosen 
derselben hervorgehen; den Ursprung der Lymphzellen selbst lasst er un- 
gewiss, scheint aber, im Gegensatz zu der Mehrzahl der neueren Forscher, 
welche dieselben als emigrirte farblose Blutzellen auffassen, der alteren, 
Virchow'schen Anschauung, wonaoh dieselben Producte proliferirender 
fixer Bindegewebszellen sind, zuzuneigen^ oder derselben wenigstens eine 
theil- und bedingungsweise Giiltigkeit einzuraumen. 

Dass die bisherigen Untersuchungen dber die Histogenese des Tu- 
berkels nur zu so unsicheren und unzureichenden Resultaten gefuhrt 
hatten, lag wohl in erster Linie an dem Umstand, dass dieselben grossten- 
thcils an menschlichen (resp. thierischen) Leichenorganen angestellt 
waren^); hierbei konnten zwar aus dem Nebeneinander verschiedener 



') Experimen telle Untersuchungen iiber die Herkunft der Tuberkelelemente etc. 
Wurzburg 1875. 

2) Unter den Autoren iiber die Histologie des I rapf tuberkels (Klebs, Wal- 
denburg, Aufreoht, Hering, Schiiller u. A.) hat meines Wissens nur P. Han- 
sell in seinen werthvollen, unter Leber^s Leitung angesteliten Untersuchungen 
(v. Grafe's Archiv. Bd. 25, 4. S. Iff.) den Versuch gemacht, die histologische Ent- 
wicklungsgeschichte des Iris- und Cornealtuberkels durch Exploration der in ver- 
schiedenen aufeinanderfolgenden Zeitraumen dem lebenden oder eben getodteten 
Thiere exstirpirten tuberkulos inficirten Bulbi klar zu legen; dass er trotzdem nicht 
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Entwicklungsstufen des tuberkulosen Processes gewisse Wahrscheinlich- 
keitsschliisse auf die zeitliche A u f einanderfolge derselben gemacht wer- 
den, ob aber diese Schliisse dem realen Geschehen entsprachen, durfto 
mit um so grosserem Rechte bezweifelt werden, als es klar ist, dass die 
histologischen, im lebenden Gewebe erscheinenden und uns die Lebens- 
bewegung des Gewebes aufschliessenden Vorgange (Kerntheilung u. s. w.) 
aus dem langere Zeit schon abgestorbenen Gewebe doch nur unvoU- 
standig und unsicher wiedererkannt werden konnten. Ein anderer Grand 
der mangelhaften und unzulanglichen Ergebnisse der bisherigen For- 
schungen bestand in der damaligen Unkenntniss des erregenden Agens 
des tuberkulosen Processes, bei welcher Unkenntniss es leicht geschehen 
konnte (und in der That geschehen ist), dass, da der Beobachtung die 
leitenden Gesichts- und Richtungspunkte fehlten, indififerente, den speci- 
fischen Process begleitende Zellansammlungen fiir Anfange der Tuberkel- 
bildung, und umgekehrt, angesprochen wurden. 

Eine sichere Erkenntniss der Histogenese des Tuberkels war aber 
von dem experimentellen Wege zu erwarten. Sobald es uns gelang, 
durch Uebertragung eines morphologisch bestiramt charakterisirten, in 
dem Gewebe leicht wiederzuerkennenden , das ausschliessliche, Tuberkel 
sicher erzeugende Agens enthaltenden Eleraentes beliebig Tuberkel zu 
gewinnen, waren wir im Stande, die einzelnen Entwicklungsphasen des 
Tuberkels von seinem ersten Entstehen bis zu seiner Vollendung durch 
die Untersuchung der reihenweise dem Leben unmittelbar entnoramenen 
und sofort, oder in ihrer Eigenthiimlichkeit durch geeignete Behandlung 
fixirt, der Beobachtung unterworfenen Praparate histologisch zu erfassen. 
Sollte aber der Versuch, auf experiraenteller Basis die Entwicklungs- 
geschichte des menschlichen Tuberkels zu erforschen, Aussicht auf 
Erfolg versprechen, so musste, zunachst absolute Gewissheit dariiber 
herrschen, dass man wirklich experimentell ein mit dem menschlichen 
Tuberkel nicht nur atiologisch, sondern auch anatomisch-histolo- 
gisch identisches Gebilde erzeugen konne. 

Seitdem Vi 11 em in es als ein sicheres Factum proklamirt hatte, 
dass man durch Impfung mit tuberkulosen Massen einen der mensch- 
lichen Tuberkulose identischen Process bei Thieren hervorrufen konne, 
war bekanntlich in zahllosen Arbeiten fur und wider diese Ansicht ge- 
kampft worden. Allmalig kam man nun zwar nahezu allgemein zu der 
Ueberzeugung, dass sich bei Thieren durch bestimmte Eingriflfe eine 



zu der richtigen Erkenntniss gelangte, sondern in Uebereinstimmang mit den berr- 
schenden Anschauungen, den Epithelioid- und Riesenzelltuberkel als das spatere 
Stadium des Lymphoidzellentuberkels auf Grund seiner Untersuchungen hinstellte, 
lag wohl hauptsachlich in der damaligen Unkenntniss des karyomitotischen Processes 
und, namentlich, der specifischen Erreger des tuberkulosen Processes, der Tuberkel- 
bacillen (siehe welter unton). 
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Krankheit erzeugen lasst, welche durch multiple Eruption miliarer zelliger 
Knotchen iiber verschiedene Organe gekennzeichnet ist, und welche dem- 
nach makroskopisch-anatomisch eine grosse Aehnlichkeit mit der Miliar- 
tuberkulose des Menschen besasse; dass aber diese Knotchen mit den 
echten menschlichen Tuberkeln identisch seien, das wurde vielfach, 
und zwar bis in die neueste Zeit hinein, bestritten. 

Unter den Einwanden, welche gegen die Annahme der Identitat der 
arteficiellen und der menschlichen Tuberkel erhoben wurden, war wohl 
der wichtigste, und fiir unsere Frage einschneidenste der von Fried- 
lander') geltend geraachte, wonach die Irapftuberkel nicht die ty- 
pische histologische Structur der menschlichen Tuberkel 
haben, und insbesondere Eleraente von dem Charakter der Langhans- 
schen Riesenzellen, welche in der That als sehr charakteristische Be- 
standtheile der menschlichen Tuberkel angesehen werden mussten, ent- 
behren soUten. 

Dieser, den dam als iiber die Histologie des Impftuberkels vor- 
liegenden Angaben gegeniiber wohlberechtigto Einspruch war allerdings 
durch die spateren Untersuchungen Seitens P. Hansell's^), Orth's^), 
Schiiller's*) und des Verfassers') ausgeglichen worden, und es ist in- 
dieser Beziehung namentlich darauf hinzuweisen, dass Verf. in der Ver- 
impfung perlsiich tiger Substanzen ein ganz unfehlbar sicher wir- 
kendes Mittel kennen lehrte, generalisirte Knotchenbildungen von der 
Structur des echten menschlichen Riesenzelltuberkels hervorzubringen. 
Gleichwohl war hiermit der Widerspruch gegen die Identitat des Impf- 
und des wahren menschlichen Tuberkels nicht voUig beseitigt; man ge- 
stand zwar jetzt die Uebereinstimmung der histologischen Form zu, 
bestritt jedoch trotzdem die Gleichwerthigkeit der pathologischen 
Bedeutung beider Bildungen. Denn man konne, so argumentirte man, 
Knotchen vom Bau des menschlichen Tuberkels durch die beliebigsten 
Freradkorper, z. B. durch Seidenfaden, Kaninchenharchen u. s. w., ins 
Leben rufen, und Niemand werde doch wohl die Identitat dieser Seiden- 
faden- und Kaninchenhaartuberkel mit den wahren menschlichen Tuberkeln 
behaupten woUen**). Nun hatte zwar der letztere Einwand, selbst wenn 



*) Ueber locale Tuberkulose. Volkmann's Sammlung klinischer Vortrage. 
No. 64. 

2) 1. c. 

') Virchow's Arcbiv. Bd. 76. 

*) Experimentelle und histologische Untersuchungen iiber. die scrophulosen und 
tuberkulosen Golenkleiden. Stuttgart 1880. 

*) Berl. klin. Wochenschr. 1880. No. 49 und 50: Ueber das Verhaltniss von 
Perlsucht und Tuberkulose. 

®) Am scharfsten ist dieser Einwand noch neuestens formulirt worden von 
Spina (Studien iiber Tuberkulose. Wien 1883). 
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er zutreffend gewesen ware, die Moglichkeit, die Tuberkelhistogencse auf 
experimentellem Wege zu studiren, nicht voUig abgeschnitten; handelte 
es sich iiberhaupt nur um Knotchen von gleicher histologischer Struktur, 
dann durfte man wohl auch eine gleiche histologische Entwicklung 
derselben voraussetzen. Immerhin hatten Zweifel an der Berechtigung 
dieser Voraussetzung erhoben werden konnen, und die Anschauung fiber 
die Entwicklung des menschlichen Tuberkels ware nach wie vor auf 
Analogieschliisse angewiesen gewesen. Glucklicherweise war jedoch auch 
jener zweite Einwand gegen die Identitat der Impftuberkulose mit der 
wahreh menschlichen Tuberkulose nicht stichhaltig. Alierdings stand 
fest, dass sich nach Einpflanzung gewisser, nicht specifischer Fremdkorper 
nicht nur echte Langhans'sche Riesenzellen , sondern auch Knotchen 
vom Bau des typischen menschlichen Riesenzelltuberkels um diese Fremd- 
k5rper herum bilden, und ich erlaube mir heute fiir diese zuerst vom 
Verf. , und zwar schon in den Jahren 1876^) und 1878 2) publicirten 
Thatsachen Belege in den Abbildungen Figg. 1 und 2 zu erbringen. Man 
sieht auf Fig. 1 bei L. R.' und L. R." vielkernige Protoplasraamassen 
von ganz dem charakteristischen Yerhalten Langhans'scher Riesenzellen, 
je ein Kaninchenharchen (Fk.) einschliessend , liegen; bei E. T. um ein 
solches Harchen ein aus epithelioiden Zellen bestehender rundlicher Herd, 
ein kleinster ^Epithelioidzellentuberkel". Fig. 2 demonstrirt einen Durch- 
schnitt durch ein, scharf gegen das umgebende Bindegewebe abgesetztes, 
zeliiges Knotchen, welches alle wesentlichen Charaktere eines echten 
reticulirten, Wagner-Schiippel'schen menschlichen Riesenzelltuberkels 
darbietet; im Innern der Riesenzellen stecken wieder die implantirten 
Fremdkorper (Kaninchenharchen, Fk.). — Hatte nun die Impfung mit 
tuberkulosen Substanzen nichts anderes ergeben, als ein Auftreten von 
Knotchen von der Dignitat dieser einfachen Fremdkorpergranulome, so 
hatte in der That von einer Identificirung der Impftuberkel mit den 
menschlichen nicht die Rede sein konnen. Denn von den echten mensch- 
lichen Tuberkeln unterschieden sich (wie ich in meiner bezw. vorlaufigen 
Publication zu betonen nicht unterlassen hatte) jene einfachen Fremd- 
korpertuberkel in durchgreifender Weise erstens dadurch, dass ihnen kein 
infectidser^) Charakter innewohnte, und zweitens dadurch, dass sie nie- 
mals auch nur Spuren jener retrograden Metamorphose zeigten, welche 
den constanten Ausgang des Lebensgeschickes der Knotchen der echten 
menschlichen Miliartuberkulose bildet: der typischen tuberkulosen Gewebs- 
verkasung! Von diesen beiden Differentialkriterien war das letztgenannte 



Centralbl. f. d. med. Wissensch. 1876. S. 785. 
2) Ibidem. 1878, S. 227. 

^) Infectios hier in dem Sinne. dass aus den vorhandenen Tuberkeln durch 
Disseminirung sich neue Generationen in fortschreitender Reihe entwickeln. 
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unzweifelhaft das wichtigere und entscheidendere: denn infectios resp. 
auf Thicre ubertragbar waren ausser den echten Tuberkeln' auch noch 
andere tuberkelahnliche Producte (z. B. Rotz- und Actinomycesknotchen), 
und selbst, wenn dies nicht der Fall gewesen ware, hatte aus dein 
Kriterium der Uebedragbarkeit und darauf folgender allgeraeiner Infection, 
zusammengenommen mit der tuberkelahnlichen Structur, nicht auf die 
Wesensgleichheit der Impftuberkel mit den echten menschlichen ge- 
schlossen werden diirfen; die Uebertragbarkeit der Impftuberkel noit der 
darauf folgenden Infection bewies ja nur, dass in ihnen gewisse ver- 
mehrungsfahige StofiFe enthalten sein mussten, welche, gleich so und 
so vielen anderen, sonst aber nicht specifischen und nicht vermehrungs- 
fahigen StoflFen im Stande waren, an dem Orte ihres Erscheinens tuberkel- 
ahnliche zellige Knotchen ins Leben zu rufen; die nosologische Gleich- 
heit dieser tuberkelahnlichen Knotchen rait den echten menschlichen 
Miliartuberkeln ging daraus nicht unweigerlich hervor. Vielmehr konnte 
die voile Identitat der Impftuberkeln mit den wahren Menschentuberkeln 
erst dann behauptet werden, wenn an ersteren der Process der typi- 
schen iuberkulosen Gewebsverkasung mit Sicherheit zu demonstriren war; 
erstens weil die Verkasung eine integrirende Erscheinung in der Lebens- 
geschichte der Herde der echten Miliartuberkulosc des Menschen dar- 
stellte, und zweitens, weil durch das Moment der Verkasung ihrer 
Knotchen die echte Miliartuberkulosc des Menschen von alien iibrigen 
in Form generalisirter Knotchen auftretenden, spontan oder arteficiell 
sich entwickelnden Krankheiten mit Bestimmtheit abgegrenzt werden 
konnte. Die durch Impfung tuberkuloser Substanzen hervorgerufenen 
Knotchenbildungen boten nun aber nicht nur die gleiche Structur, 
wie die menschlichen Tuberkel dar, nicht nur waren sie auch in gleichem 
Grade „infectios** wie diese, sondern sie verfielen auch, wie ich dies auf 
Grund ganz specieller Priifung dieses fiir die Identitats- und Specificitats- 
frage der Impftuberkulose enlscheidend wichtigen Verhaltnisses wieder- 
holt hervorgehoben habe'), genau so wie die echten menschlichen Tu- 
berkel, vom Centrum her einer regelrechten Gewebsnecrose mit nach- 
herigem molecularen Zerfall der necrobiosirenden Elemenle. 

Ueber den ersten Punkt also, den wir als nothwendige Vorbedin- 
gung ein.er sicheren L5sung des Problems der Histogenese des mensch- 
lichen Tuberkels erkannt hatten, konnte cin Zweifel nicht bestehen: es 
war moglich, einen der menschliclien Tuberkulose identischen Process 
kiinstlich zu reproduciren, und das Mittel hierzu bestand in der Ueber- 



') Ueber das Verhaltniss von Perlsucht und Tuberkulose. Berl. klin. Wchschr. 
1880. No. 49 u. 50. — Ueber Tuberkulose. Vortrag im Verein fiir innere Medicin zu 
Berlin. Deutsche med. Wochenschr. 1882. No. 22. — Ueber die Wege der Iuberku- 
losen Infection. Zeitschr. f. klin. Medicin. Bd. IV. H. 1. — Antikritische Bemerkun- 
gen zur Tuberkulosenfrage. Deutsche med. Wochenschr. 1883. No. 14, 
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tragung echt tuberkuloscr Substanzen. Nachdera so das Rccht, die an 
der Impftuberkulose etwa gewonnenen Resultate auf die Histogenese des 
meiischlichen Tuberkels zu iibertragen, nachgewiesen, haudelte es sich 
urn die Ermittelung und Verwendung des in dem Gewebscomplexe des 
Tuberkels enthaltenen pathogenen A gens der Tuberkulose. 

Nach vieljahrigem vergeblichen Bemiihen der berufensten Forscher 
war es R. Koch und, unabhangig von ihm, auch VerfJ) gelungen, dieses 



^) Ohne meine Auffindung der Tuberkelbacillen mil Koch's weitblDleachten- 
der, mit Recht des hocbsten Ruhmes geniessender Entdeckung, auf eine Stufe stellen 
zu wollen, muss ich doch unbedingt fur mich in Anspruch nehmen, unabhangig von 
Koch eine specifische, bisher nicht gesehene Bacillusart als ein integrirendes Element 
des tuberkulosen Processes nachgewiesen, und diese Bacillusart auf anderen Wegen, 
als den von Koch eingeschlagenen, als die einzige und ausreichende Ursache der 
specifischen Tuberkelbildung demonstriii zu haben. Wenn Marchand, bei Gelegen- 
heit eines Referates fiber eine Arbeit von Malassez und Vignal (Deutsche med. 
Wochenschr. 1884. No. 1) unter Reproduction eines von diesen Autoren in Bezug 
auf meine Auffindung der Tuberkelbakterien gebrauchten Wortes: „il ne suffit pas 
de trouver, il faut prouver^, sagt: ^dass mir wohl Niemand abstreiten konnoit die 
echten Tuberkelbacillen gesehen zu haben, dass es aber ein Gliick fiir mich gewesen 
sei, dass Koch seine Entdeckung gemacht babe, sonst wurden meine Bakterien wohl 
das Schicksal von Klebs' Monas tuberculosum etc. gehabt haben ^, so muss ich 
hierauf. zur Richtigstellung der Thatsachen im Interesse der historischen Entwick- 
lung der Frage, bemerken, dass es doch ein himmelweiter Unterschied ist, ob man 
ein Ding bios „sieht^ oder zugleich seine Bedeutung erkennt und hervorhebt, wie 
ich dies beziiglich meiner Tuberkelbakterien gethan habe, die ich gleich in meiner 
ersten bez. Mittheilung (Centralbl. f. d. med. Wissensch. 1882. No. 15) als ganz 
specifische, von alien iibrigen Bakterien durch Form, Grosse und Anordnung, be- 
sonders aber durch ihr Verhalten zu Farbstoffen total verschiedene Mikroorganismen 
und in iMenge und Vertheilung derart an die histologischen Producte der specifischen 
Impftuberkulose, welche als das Prototyp echt tuberkuloser Erkrankung angesehen 
werden musste^ gebunden nachwies, dass ich hieraus den Satz hatte ableiten konnen : 
„Ohne (diese) Tuberkelbakterien keine Tuberkulose, ohne Tuberkulose keine Tuberkel- 
bakterien.'* In zahllosen weiteren Untersuchungen tuberkuloser (insbesondere auch 
menschlicher) und nicht tuberkuloser Substanzen, iiber welche ich summarisch in 
dem citirten Berliner Vortrag „uber Tuberkulose'' berichtet habe, konnte ich die 
Richtigkeit dieses Satzes bestatigt finden, und schliesslich durch directe histologische 
Beobachtungen des tuberkulosen Infectionsvorganges (siehe Centralbl. f. d. med. 
Wissensch. 1883. No. 42, und unten im Text) sowie durch Uebertragung von nach 
eigenem Verfahren gewonnenen Reinculturen (Centralbl. f. d. med. Wissensch. 
1884. No. 22) meine Tuberkelbakterien als die ausschliesslichen Erreger'des tuber- 
kulosen Processes ad oculos demonslriren. Dass trotzdem meine Tuberkelbakterien, 
ohne Koch's Entdeckung, gleich dem Monas tuberculosum von Klebs u. A., der 
Vergcssenheit anheimgefallen sein wiirden, kann ich deshalb nicht einraumen, weil 
meine Tuberkelbakterien von Jedem, der gewissenhaft danach in jugendfrischen 
Tuberkelproducten mit Hiilfe des von mir angegebenen Verfahrens suchte, gefunden 
werden mussten, wonn anders er sich nicht das Zeugniss voUiger Unvertrautheit 
mit derartigen Untersuchungen ausstellen wollte, wahrend die friiher als Tuberkel- 
mikroorganisnion bezeicbneten Gebilde selbst von Bakterioskopikern ersten Ranges, 
trot/, aufrichligster Bemiihung selbst nicht in den allergunstigsten Objeclen (frischen 
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Agens in Geslalt specifischer Bacillen aufzufinden. Hatte Koch seiner- 
seits durch seine beriihraten Impfversuche mit den von ihm an der Hand 
eines eigenen ingeniosen Culturverfahrens gewonnenen Reinculturen dieser 
Bacillen den untriiglichen^) Beweis geliefert, dass dieTuberkelbacillen allein, 
d. h. ohne Mitwirkung der iibrigen Bestandtheile tuberkuloser Substanzen 
echte Tuberkulose zu erzeugen im Stande sind, so hatte Verf. auf einem 
anderen Wege, namlich auf dera anatomisch-histologischer Beobachtung 
des tuberkulosen Infectionsvorganges, den Nachweis erbracht, dass es 
ausschliesslich die in tuberkulosen Substanzen enthaltenen Tuberkel- 
bacillen sind, welche den nach Uebertragung dieser Substanzen sich 
entwickelnden tuberkulosen Process ins Dasein rufen. Da diese letzteren 
Beobachtungen (welche ich zum Theil gemeinschaftlich mit Herrn Dr. 
Arndt anstellte) zugleich als Vorstudien zu den Untersuchungen iiber 
Tuberkelhistogenese dienten, so miissen die hauptsachlichen Resultate 
derselben an dieser Stelle Platz finden^). 

Als Beobachtungsfeld wurde natiirlich auch bei diesen Versuchen 
in erster Linie die vordere Augenkammer gewahlt, welche durch C oh n- 



Impftuberkeln) constatirt werden konnten. Ob each Alledem der Satz der Herren 
Malassez und Vignal: „il ne suffit pas de trouver, il faut prouver**, meinen An- 
theil an der Entdeckung der Tuberkelbacillen, „treffend genug", wie Marchand 
meint, kennzeichnet, muss ich dem Urtbeil der Sacbverstandigen dberlasseo. 

*) Die Ansicht von der Untriiglichkeit dieses Beweises fusste natiirlich au.f der 
Voraussetzung, dass die von Koch durch Uebertragung rein cultivirter Bacillen er- 
haltene Krankbeit der Versuchsthiere alle Kriterien einer echtsn Tuberkulose dar- 
geboten babe. Wie oben ausgefiibrt, konnten aber nur solche Knotchenkrankheiten 
als mit der menschlicben Tuberkulose gleichwerthige Krankheitsprocesse angesehen 
werden, deren Producte die Charaktere tuberkuloser Gewebsverkasung an den Tag 
legten. Da Koch in der ersten Darlegung seiner Experimente anzugeben vergessen 
hatte, wie sich seine Bacillustuberkel mikroskopisch hinsichtlich der Yerkasung ver- 
hielten, so haiten Zweifel an der absoluten Beweiskraft seiner Experimente aufkom- 
men konnen, wenn nicht, wie ich, urn diesen auf den Koch'schen Versuchen lasten- 
den Einwurf zu beseitigen, hervorhob (Zeitschr. f. klin. Med. Bd.VI. H. 1. S. lu. 2) in- 
direct nachzuweisen gewesen ware, dass Koch wirklich die echten, die verkasen- 
den Impftuberkel durch seine Bacillusreinculturen erzeugt habe. Auch in seiner 
ausfiihrlichen Mittheilung (Mitlheil. a. d. Kaiserl. Gesundheits-Amt. II.) erwahnt 
Koch Nichts in Betreff der Verkasung seiner Bacillusknotchen, ist vielmehr mit Be- 
zug auf meine dahin zietende Bemerkung der Ansicht, dass er von seinem atiolo- 
gischen Standpunkt aus nicht nothig habe, einen von der Aetiologie so weit ab- 
liegenden Vorgang, wie die Verkasung der tuberkulosen Gewebe zu berucksichtigen. 
Ich muss dem gegeniiber darauf beharren, dass die Tuberkelbacillen nur dadurch 
als Erreger des tuberkulosen Processes mit Sicherheit legitimirt werden konnten, 
dass auch die Erscheinung der tuberkulosen Gewebsverkasung an den nach ihrer 
Uebertragung entstehenden knotchenformigen Producten histologisch nachgewiesen 
wurde. 

'^) Dieselben sind bereits in ziemlich ausfdhrlicher Darstelluiig im Centralbl. f. 
d. med. Wissensch., 1883, No. 42, mitgetheilt; die erlauternden Abbildungen sind 
jedoch erst dieser Arbeit beigegeben. 
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heira's und Salomonsen's bckannte Experiraente *) zu dem classischen 
Terrain fiir Tuberkelimpfungen crhoben worden war. Mehr noch als bei 
den friiheren Versuchen, welche einfach der Erzeugung der Tuberkulose 
gewidmet waren, kam es bei diesen, auf die Erforschung der Entwick- 
lungsvorgange der Tuberkelbildung gerichteten Untersuchungen darauf 
an, jede Complication des tuberkulosen Processes mit anderweitigen pa- 
thologischen Vorgangen zu vermeiden, oder wenigstens auf das denkbar 
gcringste Maass zu beschranken: strengste Handhabung der aseptischen 
Operationsmethode, Arbeiten mit ganz scharfen Instruraenten, Benutzung 
absolut frischen, d. h. dem lebenden resp. soeben getodteten Thiere ent- 
nommenen, oder faulnissbakterienfreien menschlichen (dem Lebenden ex- 
stirpirt oder ganz frischen Leichen entstammend) Iropfmaterials, Chloro- 
forrairung der Thiere, um die Operation moglichst schnell und ohne Sto- 
rung durch zuckende etc. Bewegungen derselben zu vollenden, fleissiges 
Eintraufeln von (pilzfreien !) Losungen von Atropin (0,1 : 10) in die ope- 
rirten Augen — waren hier* unumganglich nothwendige Vorkehrungen. 
Importirte man bei Einhaltung dieser Cautelen gleich grosse und gleich 
bacillenreiche, demselben Organ desselben Thieres entstammende Stiick- 
chen an die gleiche wStelle der vorderen Augenkamroer von Kaninchen, 
so entwickelten sich danach in alien operirten Augen genau die gleichen 
pathologischen Erscheinungen, und zwar mit einer solchen Gleichmassig- 
kcit des zeitlichen und ortlichen Auflretens, dass die Augen der ver- 
schicdenen, in derselben Sitzung geirapften, Thiere sich, von ganz un- 
wcsentlichen Abweichungen in der Localisation der krankhaften Ver- 
iinderungen abgesehen, hinsichtlich der letzteren, nach gleicher Versuchs- 
dauer, nicht nur makroskopisch, sondern auch mikroskopisch eines wie 
das and ere verhielten ^). Diese grosse Gleichmassigkeit der Wirkung 
gewalirte nun, wie ersichtlich, die gewiinschte Moglichkeit, durch genaue 
anatoraisch-histologische Exploration der, in kurzen aufeinanderfolgenden 
Zwisclienraumen exstirpirten, inlScirten Bulbi quasi directe fortlaufende 
Beobachtungen iiber die Entwicklungsweise des tuberkulosen Processes 
anzustellen, und zwar zunachst iiber die zeitlichen und raumlichen Be- 
ziehungen der Tuberkelbacillen zu der Tuberkelentwicklung. Zu diesem 
Zwecke wurden die exstirpirten Bulbi in der ersten Zeit einfach in ab- 
solulcm Alkohol gehartet, erstens weil diese Behandlungswcise allein die 



') Sitzungsberichte der Schlesischen Gesellschaft fiir vaterlandische Cultur. 
13. Jali 1877. 

''^) Da zu diesen Versuchen Thiere der verschiedensten Korperconstitution : gross 
und klein, kraftig und schwachlich. fett und mager, alt und jung beliebig verwendet 
wurden. so zeigt sich hieraus, dass die individuelle Disposition auf die Entwicklung 
des tuberkulosen Processes, soweit derselbe durch mit voiler Virulenz begabte, in 
gros.ser Zahl auf einnial die Gewebe invadirende Tuberkelbacillen ins Leben gerufen 
wird, nicht den allergeringsten Einfluss besitzt. 



— 11 — 

Anwendung der Kalimethode gestattete, und well auch die positive Ba- 
cillenfarbung nach Koch (Mittheilungen aus dem Kaiserl. Gesundheits- 
amte. II. S. 8), gut uad sicher nur an Alkoholpraparaten gelingen sollte. 
Da sich jedoch spater herausstellte, dass die Bacillentinction an Gewebcn, 
welche, bevor sie in Alkohol kommen, 8 — 14 Tage in Miiller'scher L6- 
sung conservirt sind, mindestens ebenso treflflich zu bewirken ist *), wie 
an reinen Alkoholpraparaten, und da die Vorbehandlung in Mulier'scher 
Losung den fiir die Herstellung guter Schnitte nicht hoch genug anzu- 
schlagenden Vortheil pait sich brachte, dass keine Schrumpfung der Ge- 
webe bei der Naohhartung in Alkohol eintrat (welche Schrunapfwirkung 
bei so wasserreichen und zarten Geweben, wie es die vorderen Augen- 
haute sind, sich besonders empfindlich geltend macht), so wurde in der 
Folgezeit die reine Alkoholhartung zu Gunsten der erwahnten Vorberei- 
tung in Liquor Miilleri -f- Alkohol ganz aufgegeben, oder nur noch 
gelegentlich zur Controle benutzt. Die Untersuchung der Schnitte ge- 
schah vorzugsweise nach dem Ehrlich'schen Verfahren, doch wurde (an 
Alkoholpraparaten) auch meine Kalimethode 2), sowie die von mir er- 



^) Allerdings eignen sich Miiller's Losungspraparate gat nnr zu blaaen Ba- 
cillentinction en, weil die Fnchsinfarbe an denselben oft fast ebenso fest haftet, wie 
an Chromsaurepraparaten (siehe unten), sodass die Entfarbung durch NO5 oder CIH 
nicht oder nur unvollstandig gelingt. Als Nachfarbungsmittel ist bier Carminborax 
dem Bismarckbraun yorzuzieben. — Eine kurze Notiz, dass das Liegen in Mulier'scher 
Losung der nacbtraglichen Bacillenfarbung nicbts scbade, findet sich bereits bei 
Schuchardt und Krause, Fortschr. d. Med. 1883, S. 281; in einer speciellen 
Mittheilung hat, wie ich nachtraglich ersehen, Veraguth (Berl. klin. Wochenschr. 
1883) auf diese Thatsache hingewiesen. 

^) Wenn auch durch die Kaliwirkung die Gewebsstructur in hohem Grade auf- 
gehellt wird, so bleibt doch gerade bei normal em Gewebe noch soviel Gewebszeich- 
nung sichtbar, dass eine Orientirung leicht moglich ist. Junge neugebildete Zell- 
herde, z. B. junge Tuberkel, in denen das urspriingliche Gewebe ganz oder fast 
ganz zu Grunde gegangen ist, werden allerdings fast bis zur Unsichtbarkeit durch- 
sichtig gemacbt resp. aufgelost; gerade hierdurch lasst sich aber schon mit Htilfe 
der einfachen Kalimethode feststellen, ob yorbandene Bacillen innerhalb histologisch 
integern oder zellig, insonderheit tubjerkulos yeranderten Gewebes sitzen. 
Eine directe Combination der Kalimethode mit der Anilinfarbung, wie ich sie seiner 
Zeit fiir Deckglaspraparate empfohlen hatte (Centralbl. f. d. med. Wissensch. 
1882. No. 25) lasst sich natiirlich fiir Schnittpraparate nicht anwenden, weil, 
wenn man die Schnittpraparate yor oder nach der Kalibehandlung farbt, resp. zu 
farben yersucht, im ersteren Fall durch die chemische Wirkung der Farbstofflosung 
das Gewebe in der Weise verandert wird, dass es durch die nachtragliche Kalibehand- 
lung keine geniigende Aufhellung mehr erfahrt, wohl aber ein Undeutlichwerden der 
Structurcontouren und ein Abblassen der Farbung danach eintritt, sodass also der 
betreflfende Schnitt weder zur Erkennung der Bacillen, noch zur histologischen Unter- 
suchung geeignet ist, im anderen Falle man das Kali aus dem Schnitte yerdrangt, 
also das die Bacillen sichtbar machende Moment ganz oder theilweise aufhebt. 
[Wenn Weigert bei seiner Polemik gegen mein combinirtes Kaliverfahren (Deutsche 
med. Wochenschr. 1883. No. 29) von der Ansicht ausging, dass ich dasselbe auch 
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probte Darstellung der Tuberkelbacillen mittelst gewohnlicher Anilin- 
farbungen (vergl. des Verf/s: Beitrage zur Darstellungsmethode der Tu- 
berkelbacillen. Zeitschr. f. wiss. Mikroskopie. Bd. I. H. 1. 1884) zur 
Untersuchung herangezogen. Die Resultate nun, die Arndt und ich aus 
zahlreichen derartigen Versuchsserien als constantes Ergebniss erhielten, 
waren folgende: 

In den Vordergrund zu stellen ist die Thatsache, dass sich nach 
Uebertragung tuberkelbacillenhaltiger tuberkuloser Gewebe, gleich- 
viel ob vom Menschen oder vora Thiere stammend, mit unvermeidlicher 
Consequenz eine echte Tuberkulose des inficirten Bulbus und event, auch 
des Gesammtkorpers entwickelte, wahrend ira Falle das verimpfte Ge- 
websstuckchen keine Tuberkelbacillen enthielt, jede Tuberkulose aus- 
nahmslos ausblieb. Eine scheinbare, und sie in ihrer wahren Bedeutung 
nur bestatigende Ausnahme von letzterer Kegel machten nur die Falle, 



fiir Schnittpraparate empfohlen habe, so ging daraus hervor, dass sich dieser 
sonst so gewissenhafte Forscher, dessen hervorragende Verdienste, namentlich urn die 
Farbungstechnik, ich jeder Zeit freudig anerkannt habe, sich mit meiner Methode 
weder practisch noch selbst theoretisch besonders eingehend beschaftigt haben konnte, 
und es konnte mir daher nicht verdacht werden, dass ich mich gegen seine Kritik 
dieser Methode auflehnte (Deutsche med. Wochenschr. 1883. No, 27, 29, 31). Dass 
es mir zu keiner Zeit in den Sinn gekommen ist, mein Nachweisungsverfahren an 
Zuverlassigkeit iiber oder selbst neb en das Koch-Ehrlich'sche Yerfahren zu 
stellen, will ich, um Missverstandnissen zu begegnen, hier nochmals ganz speciell 
betonen; gegen unberechtigte Angriffe aber musste ich es schutzen. Inwieweit 
ich das Yerfahren noch jetzt, wo durch die Schnellfilrbung in erwarmterEhr- 
lich'soher Losung das Hauptmotiv seiner damaligen Empfehlung — dieSchnellig- 
keit der Ausfiihrung — fast gegen s tan dslos geworden ist, anwende, habe ich in 
Behrens' Zeitschr. f. wissensch. Mikroskopie, 1. c, angegeben.] Dagegen lasst sich 
indirect eine Combination der Kalimethode mit der Anilinfarbung der Gewebe be- 
werkstelligen, wenn man von 3 aufeinanderfolgenden Schnitten der Mikrotomserie 
den mittelsten der Anilintinction, die beiden ausseren der Kalibehandlung unterwirft; 
liefern dann beide Kalipraparate hinsichtlioh der Yertheilung und Menge der Bacillen 
das gleiche Bild (und dies ist meist der Fall), so ist dieselbe Anordnung der Ba- 
cillen auch bei dem mittleren Schnitte anzunehmen, der dann seinerseits, falls die 
Anilinfarbung nur 5 — 10 Minuten bei Zimmertemperatur vorgenommen wird, zwar 
absolut nichts von den Tuberkelbacillen zeigt, wohl aber iiber das Mitvorhandensein 
etwaiger andersartiger Bakterien, und besonders iiber das histologische Yerhalten des 
Gewebes an den von den Tuberkelbacillen invadirten Strecken Aufschluss giebt. 
Uebrigens kann man auch durch wiederholtes Zufliessenlassen einer Flemming- 
schen Safraninlosung (welche sich verhaltnissmassig gut mit der starken Kalisolution 
vertragt) unter das Deckglaschen an dem kalisirten Schnitte selbst eutscheiden, ob 
das Gewebe an Stelle vorhandener Bacilleninvasion normal oder zellig, resp. tuber- 
kulos erkrankt ist. Die Bacillen verschwinden bei eintretender Gewebsfarbung natiir- 
lich ebenfalls, aber man erhalt dann doch unmittelbare Kenntniss von der histolo- 
gischen Beschaffenheit der von ihnen eingenommenen Gewebsterritorien. — Auf alle 
diese Weisen habe ich vielfach manipulirt und die wichtigsten der unten zu verzeich- 
nenden Resultate iiber die Beziehung der Tuberkelbacillen zur Tuberkelbildung auch 
mit ihrer Uiiife festgestellt. 
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in denen, obwohl bei bakterioskopischer Untersuchung (nach Ehrlich's 
Verfahren) des zur Impfung verwendeten Materials keine Bacillen nach- 
gewiesen werden konnten, trotzdem legitime Impftuberkulose nach der 
Uebertragung auftrat. In diesen Fallen aber liess sich jedesmal con- 
statiren, dass innerhalb des in der Vorderkammer belSndlichen Impf- 
stiickchens eine massenhafte Entwicklung von Tuberkelbacillen, und zwar 
nur dieser und keiner anderen Mikroorganismen stattgefunden hatte, 
eine Entwicklung, die hiernach wohl nur von vereinzelten, im Impfmaterial 
vorhandenen, aber bei der mikroskopischen Untersuchung ubersehenen 
Bacillen oder deren bakterioskopisch nicht nachweisbaren Dauerformen 
(Sporen) ausgegangen sein konnte^). Schon hieraus ging hervor, dass 
die Entwicklung des tuberkulosen Processes mit Nothwendigkeit an 
die Gegenwart von Tuberkelbacillen gebunden war, dass ohne Tuberkel- 
bacillen keine Tuberkulose erzeugt werden konnte. Freilich 
hatte gegen diese Schlussfolgerung der Einwand erhoben werden konnen, 
dass es doch keineswegs erwiesen sei, dass nur durch tuberkulose 
Substanzen sich die Tuberkulose reproduciren lasse, es stehe vielmehr 
fest, dass, zuweilen wenigstens, auch nach Uebertragung nichttuberku- 
loser Stoffe Tuberkulose auftrete, und es sei doch durchaus fraglich, 
oder mindestens unerwiesen, dass auch in diesen Fallen die Entwicklung 
des tuberkulosen Processes von der Entwicklung von Tuberkelbacillen 
abhange. Diesem Einwand war jedoch zu begegnen durch den Hinweis, 
dass, wenn man unter den nothigen Vorsichtsmassregeln operirte, bei 
Kaninchen niemals durch irgend welchen anderen Eingriff, durch irgend 
welche andere Schadlichkeit, als eben ausschliesslich durch Uebertragung 
tuberkuloser StofFe kiinstlich eine echte Tuberkulose ins Leben zu 
rufen war: die Controlversuche Cohnheim's und Salomonsen's^), be- 
sonders aber die von Verf. im weitesten Umfang ausgefiihrte Control- 
untersuchung'), der spater eine allerdings viel weniger ausgedehnte Sei- 



^) Von den ausserdem noch in Betracht kommenden Mogliphkeiten der Ent- 
stehang der Taberkelbacillenvegetation in den vor der Uebertragung anscbeinond 
bacillenfreien Impfstdckchen, namlich erstens der generatio aequivoca, zweitens der 
Entwicklung aus andersartigen Bakterien, and drittens der Genese aas nachtraglich 
(aas der Luft, mit den Instrumenten etc.) hineingelangten Tuberkelbacillenkeimen, 
— von diesen drei Mogiichkeiten, sage ich, diirfen wir die erstgenannte gegenwartig 
fiiglicb wohl ausser Acht lassen, die zweite widerlegt sich, unseres Erachtens, durch 
den Naobweis des Nicbtyorbandenseins andersartiger Bakterien neben den Ta~ 
berkelbacillen, die dritte, fiir unsere Experimente wenigstens, durcb den Umstand, 
dass icb bei meinen zabilosen, unter den notbigen Caatelen angestellten Controlver- 
sncben mit nicbt tuberkulosen Substanzen, ancb nicht ein einziges Mai eine Ent- 
wicklung von Tuberkelbacillen innerhalb der Tmpfstoffe beobacblet babe. 

2) Aftryk fra Nord. Med. Arkiv. XT. 1879. 

^) Mitgetbeilt in den Aufsatzen: Ueber das Verhaltniss von Perlsucht und Tu- 
berkulose. 1. c, und: Ueber Tuberkulose, 1. c. 
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tens Watson Cheyne's') folgte, hatten dies mit voller Sicherheit fest- 
gestellt. Die gegentheiligen Angaben uber die Erzeugung von echter 
Tuberkuiose durch nichttuberkulose Producte mussten daher auf Fehler- 
quellen zuriickgefuhrt werden und es war gewiss das Nachstliegende, 
anzunehmen, dass in der That das Auftreten der Tuberkuiose in den 
betreffenden Fallen bedingt war durch eine zufallige kunstliche oder 
spontane Infection rait Tuberkelbacillen^). 

Der unmittelbare Beweis, dass es wirklich ausschliesslich die in 
tuberkulosen Substanzen enthaltenen Tuberkelbacillen sind, welche als 
Erreger des tuberkulosen Processes fungiren, wurde jedoch, Seitens unserer 
Versuche, erst durch die Ergebnisse der histologischen Exploration der, 
in kurz aufeinander folgenden Zeitraumen den lebenden Thieren exstir- 
pirten, inficirten Bulbi und der secundar erkrankten Organe erbracht. 

Was zunachst die Vorgange an der P forte der tuberkulosen In- 
fection und den priraar ergriflfenen Geweben betriflft, so war in den ersten 
Tagen, abgesehen von den an den Operationsact sich direct anschliessen- 
den histologischen Processen, welche die Vernarbung der Hornhautwunde 
und die Abkapselung des eingefuhrten Fremdkorpers einleiteten, in den 
praexistirenden Geweben nicht die geringsle Veranderung wahrzunehmen ; 
wohl aber machte sich innerhalb des, von Wanderzellen in stetig zu- 
nehmender Zahl durchsetzten und zuweilen theilweise, vom Centrum her, 
dem Kernschwund*) verfallenden Impfstiickchens eine schon vom 
2. Tage ab deutlich hervortretende , mit jedem nachsten Tage profuser 
sich entfaltende Vermehrung der eingeschlossenen Bacillen be- 
merklich, welche den Ausgangspunkt aller weiteren Erscheinungen bildetc. 



») Fortschritte der Medicin. 1883. S. 241, und The Practitioner. April 1883. 

^) Diese Annahme wird bestatigt durch die Thatsache, dass Watson Gheyne 
(1. c), welcher Gelegenheit hatte, die Organe einiger der nach, von Toussaint mit 
nichttuberkulosen, mikrococcenhaltigen Stoffen ausgefiihrten Impfungen tuber- 
kulos gewordenen Thiere zu untersuchen, in den Taberkelherden derselben aus- 
nahmsios die ecbten Tuberkelbacillen, dagegen keine Mikrococcen nachzuweisen im 
Stande war. 

^) Es ist wiederholt, theils vom Verf. (Zur Lehre von der sogen. Organisation 
der Thromben etc. Virchow's Archiv. Bd. 78), theils von anderen Beobachtern 
(Kobner, Virchow's Archiv. Bd. 88, und E. Marchand, Virchow's Archiv. Bd. 93) 
bervorgehoben worden, dass der von Weigert und seinen Schiilem vertretene Satz, 
wonach die Kerne ausgeschnittener Gewebstheile durch ein langeres Verweilen in 
serosen Hohlen lebender Thiere ihre Tinctionsfahigkeit einbiissen, keine allgemeine 
und durcbgreifende Giiltigkeit besitzt. Ich habe zuweilen nocb nach 14 Tagen an 
den Kernen der Epithelien und Glomeruli von iibertragenen Nierenstiickchen eine so 
schone Kernfarbung beobachten konnen, dass man eher an ein Fortleben, als an ein 
Absterben der zelligen Elemonte der transplantirlen Gewebsfragmente zu glauben 
versucht war. An Leichen geweben erliscbt allerdings, unter den genannten Ver- 
haltnissen, die Farbbarkeit der Kerne meist viel friiher und vollstandiger. 
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Von dieser primaren Ansiedlungs- und Brutstatte aus durchsetzten und 
durchwucherten namJich die neugebildeten Bacillen zunachst die junge 
Granulationskapsel im Umfang des incorporirten Fremdkorpers; von hier 
aus drangen sie, nachdem sie in erstaunlicher Massenhaftigkeit inner- 
halb dieser jungen Gewebsformation sich angehauft, in das angrenzende 
Iris- und Hornhautgewebe (in letzteres auf der Bahn der, die corneale 
Schnittwunde verschliessenden, jungen Narbe) ein (vergl. hierzu Fig. 3). 
Am 5. Tage bereits waren verstreute Exemplare von Tuberkelbacillen 
in den der Impfstelle nachstgelegehen Abschnitten der beiden genannten 
Membranen, theils frei in der Intercellularsubstanz, theiis innerhalb der 
fixen Gewebszelien lagernd, nachzuweisen, ohne dass die histologische 
Textur der invadirten Bezirke auch nur die geringste Abweichung von 
der Norm zu erkennen gab (vergl. Figg. 3 und i). Feinkornige Massen 
irgend welcher Art^) oder sonst welche andere, morphologisch erkenn- 
bare, den praexistirenden Geweben fremde Dinge waren ausser den 
Tuberkelbacillen nirgends im Bereiche des Untersuchungsgebietes in der 
Horn- und Regenbogenhaut zu entdecken. Am 6. Tage sah man schon 
sehr zahlreiche Bacillen in Cornea und Iris, deren histologische Struktur 
auch jetzt dabei fast durchweg unverandert sich zeigte; nur an einzelnen 
Stellen, und zwar stets nur an solchen, wo die Bacillen in dichteren 
Haufen gruppirt liegeu, traten innerhalb der von diesen Haufen besetzten 
Gewebsbezirke neugebildete Zellen auf, welche nicht den Cha- 
rakter farbloser Blut- und Lymphkorperchen, sondern den 
Habitus epithelioider Zellen besassen (vergl. Fig. 3 und 4 bei 
Beg. T.). Auch in diesen Zellansammlungen waren ausser den Tuberkel- 
bacillen bei Anwendung sammtlicher der oben genannten Untersuchungs- 
methoden keinerlei anderweitige corpusculare Elemente innerhalb des 
im Erkranken begriffenen Gewebsterritoriums zu erblicken. Immer zahl- 
reicher wurde nun mit jedem nachsten Tag die Schaar der eindringenden 
Parasiten; unaufhaltsam occupirten sie von Tag zu Tag grossere Strecken 
der vorderen Augenmembranen, besonders der Regenbogenhaut; je naher 
der Impfstelle, desto dichter, je entfernter von derselben, desto spar- 
licher lagen sie. Wie anfanglich, so drangen auch bei ihrer weite- 
ren Verbreitung die Bacillen frei, d. h. nicht in Wanderzellen ein- 
geschlossen, in die Gewebe, theils in der Intercellularsubstanz, theils 



') Bekanntlich hatte Klebs (Arch. f. experim. Path. XVII. 1. u. 2. Heft) in 
Bemangelung der absoluten Beweiskraft der Koch'schen Experimente die Ansicht 
ausgesprochen, dass sich „ feinkornige Mikrococcen'' sowohl in den £iweissculturen 
(aach in denen Koch's), als auch in den jiingsten Formen des [mpftuberkels vor- 
finden, und dass demnach als unentschieden zu betrachten sei, welche der beiden 
Baktefienformen, die feinkornigen Mikrococcen, oder die Bacillen, als die eigeutlich 
wirksamen taberkelerzeugenden Mikroorganismen angesehen werden miissten (Koch^s 
Entgegnung aaf diesen Einwand von Klebs sieheMittb. a.d. Kais. Ges.-Amt. II. S.54). 
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in den fixen Gewebszellen haften bleibend, hinein*). Wahrend den 
sparlichen Bacillenansaramlungen entsprechend das Gewebe keine histo- 
logischen Verandeningen darbot, traten, je naher der Impfstelle, begin- 
nende Tuberkel in Form epithelioider ZelJansammlungen und weiterhin 
alle Uebergangsformen zu typischen, theils Wagner-Schuppel'schen 
Epithelioid-, theils Vircho w'schen Lymphoidzellentuberkeln gleichen- 
den Miliartuberkeln hervor (vergl. Fig. 5). Stets befanden sich alle 
diese Tuberkelformationen auf dem Boden herdformiger Tuberkelbacillus- 
wucherungen, welche auch zu dieser Zeit voUstandig frei sind von jeder 
Zumischung von anderweitigen, dem Organismus fremdartigen korper- 
lichen Substanzen; niemals zeigte sich auch nur ein Tuberkelchen auf 
bacillenfreiem oder bacillenarmem Gewebsgrunde, sondern es entsprach 
sogar immer Umfang und Zellenreichthum der sich entwickelnden Tu- 
berkelbildungen dem Umfang und dem Stabchenreichthum der bacillaren 
Parasitennester (vergl. Fig. 5). In dieser Weise sich entwickelnd und 
fortschreitend, verbreitete sich allmalig der tuberkulose Process weiter 
und weiter, bis am 10. — 14. Tage der makroskopisch sichtbare Effect 
der disseminirten Iris- resp. Iris- und Hornhauttuberkulose ausbrach. 

VoUig conform den soeben geschilderten Erscheinungen an der 
Pforte der Infection, entwickelte sich, nach meinen Beobachtungen, der 

*) Es liegen hier zam Theil ganz analoge Verhaltnisse vor, wie bei der Re- 
sorption todter corpuscularer Elemente. Auch der in die vordere Augenkammer 
von Kaninchen importirte Zinnober driogt, faUs die Einfiihrang desselben, wie dies 
in meinen diesbeziiglichen Versuchen der Fall war, keinerlei entzandliche Reaction 
hervorruft (vergl. des Verf.'s MittheiluDg: Experimentelle Untersuchungen zur Ent- 
ziindungs- und Mykosenlehre. v. Grafe's Archiv. Bd. 29. 3. S. 127 ff.), als freier 
Farbstoff in das Parenchym der Iris ein, sich theils in der Intercellularsabstanz, theils 
in den fixen Stromazellen ablagernd. Trltt in Folge der Zinnoberinjection eine ent- 
zandliche Reizung der Iris auf, so findet sich, wie die Experimente von Brugsch 
(v. Grafe's Archiv. Bd. 23. 3. S. 255 ff.) gelehrt haben, der in die Iris eindringende 
Zinnober auch innerhalb von Wanderzellen, gleichwie auch die Tuberkelbacillen, 
wenn in den spateren Stadien der tuberkulosen Infection eine Leukocyteninfiltration 
der Iris (resp. der Cornea) sich ausbildet (s. unten), oder wenn, ungehoriger Weise, 
sich gleich Anfangs eine diffuse Iritis (resp. Keratitis) einstellt, im Inneren von 
Wanderzellen (Eiterkorperchen) angetroffen werden konnen, wenngleich dies, wie 
spater noch mehrfach bei der Schilderung der histologischen Entwicklungsvorgange 
Erwahnang finden wird, im Ganzen ein seltenes, mehr ausnahmsweises Vorkommniss 
bildet. Die Annahme Koch's (Mitth. a. d. Kais. Gesundh.-Amt. II. S. 20), „dass 
die Bacillen urspriinglich durch Wanderzellen verschleppt und dadurch ihre Verthei- 
lung im Gewebe bedingt wird^, eine Annahme, zu deren Gunsten sich schon friihor 
Babes (Pester med.-chir. Presse. 1883. No. 38, ref. in Allg. med. Centralztg.), wenn 
auch nicht so exclusiv wie Koch, ausgesprochen, findet daher in qnseren Beobach- 
tungen keine directe Stiitze, wenn auch das gelegentliche Vorkommen dieses Verbrei- 
tungsmodus.nicht dadurch widerlegt wird. — Ausser der mechanischen Fortbewegung 
durch den Saftstrom spielt natiirlich bei der Verbreitung der lebendenTuberkelbacillen 
in Iris und Cornea die selbststandige Wachsthumsbewegung der parasitaren Gebilde 
eine wesentliche Rolle. 
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tuberkulose Process la den entfernt von der Infectionsstelle gelegenen 
Organen. In den Lymph drusen der Ohrwurzel und des Unterkiefers — 
der nachsten Etappe der Infection — gelang es wiederholt, noch vor 
dera Auftreten makroskopischer Tuberkel in den Follikeln der Lymph- 
drusen innerhalb der zunachst histologisch noch unveranderten Textur 
vereinzelte Tuberkelbacillen, und spater, um Nester solcher, Ansamm- 
lungen von epithelioiden Zellen zu erblicken, welche Zellansamrolungen 
sich, wie die Untersuchung fernerer Stadien der Lymphdriisenerkrankung 
ergab, zu lypischen Tuberkeln fortentwickelten ; und analoge Beobach- 
tungen gliickten auch an fast alien in dritter Linie — von der Blut- 
bahn her — inficirten Organen. Besonders sch5n und klarliessen sich 
die Beziehungen der Tuberkelbacillen zur „metastatischen** Tuberkelbil- 
dung an den Nieren verfolgen. Wahlte man den richtigen Zeitpunkt (in 
meinen Versuchen ca. Anfang der 5. Woche post inoculationem), so ge- 
wahrte man innerhalb des makroskopisch unverandert erscheinenden 
Nierenparenchyras mehr oder minder zahlreiche Glomeruli, deren Schlin- 
gen vereinzelte oder zahlreiche, zuweilen sogar ganz massenhafte Tuberkel- 
bacillen beherbergten, sodass der betreffende Gefassknauel geradezu wie 
mit Bacillen injicirt erschien. Ausser den Glomerulis waren es Strecken 
gewundener Harnkanalchen, in deren Epithclien solche primaren Bacillen- 
ansiedlungen *) bemerkt wurden. Indem an solchen Stellen initialer Haf- 
tung die Bacillen sich vermehrten, und dann allmalig in die angrenzen- 
den Parenchymzonen ubertraten um daselbst von Neuem zu proliferiren, 
gruppirten sich um die wuchernden Parasiten herum, successive die zel- 
ligen Componenten des metastatischen Nierentuberkels. 

Aus der Summe dieser soeben im Zusammenhang mitgetheilten Beob- 
achtungsthatsachen unserer Experimente mit tuberkulosen und mit nicht- 
tuberkulosen Substanzen, liess sich nun wohl eben kein anderer Schluss 
ableiten, als der, dass ausschliesslich die Tuberkelbacillen den tuber- 
kulosen Process zu erzeugen im Stande sind und dass sie diesen Process 
auch jedesmal erzeugen, wenn sie in den lebenden Geweben zur Wuche- 
rung gelangen^). 



*) Ob die Bacillen in die Nierenepithelien von den anliegenden Capillaren aus, 
oder mittelst des Harnstroms, in welchen letzteren sie von den Glomerulis aus hinein- 
gelangen konnen, eindringen, babe icb zunachst nicbt siober zu entscbeiden yermocbt; 
wabrscbeinlicb finden beide Modi der Penetration statt. 

^) Haite man gegen diese Scblossfolge den Elnwand erbeben wollen, dass den 
aus den inficirenden taberkul6sen Substanzen in den inficirten Organismus binein- 
gelangenden Tuberkelbacillen anderweitige palbogene Substanzen aus dem Impf- 
material anbaften konnten, welcbe das eigentlicb wirksame Princip der tuberkulosen 
Infection entbielten, wabrend die Bacillen nur eine constante Begleiterscbeinung 
dieser Infection darstellten, so w&re darauf, wie icb dies bereits in der vorlaufigen 
Mittbeilung aasgesprocben, zu erwidern gewesen, dass unseren Beobachtungen zu- 

2 
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Sonach war also anch der zur befriedigenden Losung des Problems 
der Taberkelhistogenese gestellten Forderung, das den tuberkulosen Pro- 
cess auslosende oder vielmehr zanachst einleitende Agens in Form eines 
specifisch-morphologischen Elements zu ermittein und za verwerthen, ge- 
nugt, und damit begriindete Anssicht vorhanden, das erstrebte Ziel zu er- 
reichen, besonders seitdem uns durch Strassbarger's, Flemming's u. A. 
epochemachende Untersuchnngen uber die sog. indirecte Kerntheilung die 
Moglichkeit gegeben war, die ersten Anfange einzelner histologischer 
Yeranderungen innerhalb von Zellen genauer festzustellen. 

£s verstand sich von selbst, dass der Process, um dessen Klar- 
legung es sich handelte, zanachst an moglichst einfach structurirten, ins- 
besondere von praformirten epithelialen Elementen, deren Vorhanden- 
sein die Beobachtungen iiber die Bildangsweise der sog. Epithelioidzellen 
des Tuberkels erschweren musste, freien Organen zu studiren war. Als 
solche Organe boten sich wie von selbst Hornhaut und Regenbogenhaut 
albinotischer *) Kaninchen dar, Organe, welche zugleich eine makrosko- 
pische Beobachtung des Verlaufs der Tuberkelentwicklung gestatteten, 
und an welchen mir dieser Verlauf auch histologisch, bis auf die Her- 
kunft und Entstehungsweise der Tuberkelzellen, welche zu erforschen 
eben noch eriibrigte, durch friihere Untersuchnngen genau bekannt war. 
Wie ich gleich im Voraus erwahnen will, haben die in Folgendem ge- 
nauer darzulegenden Studien iiber die Histogenese des Impftuberkels der 
Iris und Cornea zu rollig sicheren und abschliessenden Ergebnissen ge- 
fiihrt, und ich darf dem hinzufiigen, dass die entsprechenden Unter- 
suchnngen an den verschiedensten anderen Organen ergeben haben, dass 
die histogenetischen Bildangsgesetze des Iris- und Corneatuberkels auch 
fiir alle iibrigen Organe Giiltigkeit besitzen, nur dass bei den, mit pra- 



folge, dieser hypothetisobe extrab^cillare Infections stoff der art an die Bacillen hatte 
gebunden sein mussen, dass er nor mit ihnen and darch sie zur Wirksamkeit ge- 
langte. Ich fiigte dem hinzu, dass es keiner Aaseinandersetzung bediirfe, dass dieser, 
fur ans hiernach gegenstandslose Eiuwand ebenfalls geltend gemacbt werden konnte 
gegen die Beweiskraft der Uebertragungsversuche mit k ii n s 1 1 i c h gezucbteten Bacillen, 
weil ebenso leicht, wie innerhalb des lebenden Thierkorpers der hypothetische In- 
fectionsstoff auch auf den Eiweissculturen den sich yermehrenden Bacillen sich an- 
hangen und sich mit ihnen in infinitum vermehren konnte. 

^) Weit weniger geeignet erwies siclf die pigmentirte Kanincheniris, weil das 
braune bis schwarze Pigment die Auffindung vereinzelter Bacillen beeintrachtigt oder 
yerhindert; andererseits bot die pigmenthaltige Iris den Vortheil, dass die Zellpig- 
mentirung a priori mit als ein Mittel der Unterscheidung dienen konnte zwischon 
etwaigen Abkommlingen fixer oder mobiler Zellen, da letztere, soyiel ich gesehen, 
innerhalb der Iris kein oder hochstens minimale Mengen Irispigmont aufnehmen, mit- 
hin also der starkere Pigmentgehalt einer fraglichen Zelle als ein Hinweis ihrer Ab- 
stammung yon einer fixen Stromazelle gelten durfte. Es warden aus diesem Grande 
zur Controle yiclfach auch gefarbte Regenbogenhaute za den Versuohen yerwandt. 
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formirten epithelialen Elementen versehenea Organen diese epithelialen 
Elemente in constanter und ganz hervorragonder Weise an der Bildung 
der Tuberkelzellen betheiligt sind. 

A. Die Histogenese des Iristuberkels. 

Wir besprechen zonachst die histologische Bildungsgeschichte des 
Iristuberkels, weil sich an der Iris die Entwicklungsgesetze der Tuberkel- 
bildung am leichtesten und iibersichtlichstcn zur Anschauung bringen 
lassen. Ich erspare es dem Leser, das gesammte Detail der zahlreichen 
Versuchsreihen, welche zura Zweck der Losung der vorliegenden Aufgabe 
angestellt wurden, zu schildern; ich beschranke mich vielmehr darauf, 
hier, wie auch an den iibrigen Abschnitten der Arbeit, eine zusammen- 
fassende Darstellung der einschlagigen Versuche und Beobachtungen 
zu geben*). 

Bei den Versuchen wurde in der Weise verfahren, dass stets eine 
grossere Zahl (8 — 10) Kaninchen — wie gesagt zura weitaus grossten 
Theil Albinos — in beiden Vordorkammern, nach dem in der EinleituDg 
angegebenen Modus procedendi, mit tuberkulosen Substanzen geimpft 
wurden. Man erhielt hiernach fur jede Versuchsserie 16—20 Bulbi, in 
welchen sich der tuberkulose Process in der Iris ohne Complication und 
yollig gleichartig abwickelte. Die inficirten Bulbi wurden vom 5. Tage 
ab (friiher waren, den obigen Erfahrungen zu Folge, specifische histo- 
logische Veranderungen nicht zu erwarten) in 6 — 12 — 24 Stunden den 
lebenden chloroformirten Thieren enucleirt und sofort oder nach schleunig 
ausgefiihrten Einschnitten in Vorderkammer- und Glaskorperrauro in die 
Conservirungsfliissigkeiten (absoluter Alkohol oder Miiller'sche Losung 
oder Chromsaure 0,2proc. resp. Pikrinsaure concentrirt) geworfen. Viel- 
fach wurden auch zu gleicher Zeit 2 oder 3 Bulbi exstirpirt und je 1 
davon in je eine der gcnannten Hartungsfliissigkeiten iibertragen, um 
die Vortheile resp. Nachtheile, welche bekanntlich jede derselben den 
anderen gegeniiber darbietet, zu combiniren resp. auszugleichen. Unter 
den benutzten 3 Hartungsverfahren haben sich mir die Chromsaurc- 
(resp. Pikrinsaure-) Behandlung als die souveranen Hulfsmittel erwiesen, 
indero es mir allein an der Hand diescr Methoden gelungen ist, typische 
karyokinetische Figuren [Mitosen, Flemming^)] in den in der Bildung 
begriffenen Tuberkeln nachzuweisen. Vorher hatte ich diese Figuren 
vergeblich nicht nur an Liquor-Miilleri-^) und reinen Alkoholpraparaten, 



') Am Scblasse des Ganzen soil ein kurzer Auszug ans den Untersaohnngs- 
prololcollen geliefert werden. 

^) Flemming, Zellsabstanz, Kern- und Zelltheilang. Leipzig, Vogel, 1882. 
S. 77 und 376; ferner: Archiv f. mikrosk. Anatonaie. Bd. 23. 2. H. S. 150; Mitosis 
(abgekurzt fiir Karyomitosis) von fjUiog^ Faden. 

^) An MullersLQsnng-Praparaten war die Aaffmdung der Mitosen auch am 

2* 
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sondern auch an frisch zerzupftoD and mit essigsauren Anilinfarbstoffen 
[Methodo MayzeP)] odor Methylgriin - Kochsalz [Method© nach J. Ar- 
nold^)] behandelten') Tuberkeln gesucht. Auch die Chromsauremethode 
welche, von Mayzel zuerst behufs Fixirung des Kerntheilangsfiguren 
angewendet, von Flemming, dam grossten Kenner der Mitosenbildang 
im Bereicho der Thiergewebe, jeder Zeit (neben der Pikrinsaure) als das 
beste Conservirungsmittcl der Kerntheilungsbilder erapfohlen worden ist, 
fiihrte mich erst nach vielen Misserfolgen zu gesicherten Resultaten. An 
den in toto, ohne oder nach vorheriger EroflFnung der vorderen Kammer 
und des Glaskorpers, in die Chromsaure- (resp. Pikrinsaure-) Ldsung 
eingelegten Bulbis bekam ich zwar gelegentlich am Rande noch nicht 
scharf begrenzter Taberkelformationen vereinzelte karyokinetische Figaren 
zu Gesicht, ein bestimmter Schlass liess sich jedoch aus so vereinzelten 
und inconstanten Erscheinungeft nicht ziehen. Erst als ich mit einem 
scharfen Linearmesser ausschliesslich das Vorderkammergebiet, also 
Hornhaut mit rings anhaftender Iris, dem lebenden chloroformirten Thier 
mit moglichster Geschwindigkeit abtrug, und das Praparat nach schleu- 
niger Entfernung etwaiger anhaftender Linsenreste unverzuglich in eine 
mit 0,2proc. Ohromsaurelosung (resp. Pikrinsaure concentrirt) gefiillte 
Schaale brachte und anmittelbar darauf den excidirten Bulbusabschnitt 
unter der ConserTiruDgsfliissigkeit durch einen schnell mit scharfer 
Scheere ausgefuhrten Ereuzschnitt in 4 Abtheilungen zerlegte, erlangte 
ich constant die schonen und iiberzeugenden Praparate, welchen die 
kommenden Schilderungen und die zugehorigen Abbildungen iiber das 
Vorkomroen der Karyomitosis bei der Histogenese des Iris- (und Cor- 
nea-) Impftuberkels entnommen sind. Hinzufiigen will ich, dass ich in 
letzter Zeit mehrfach auch das neuestens von Flemming*) zura be- 



wenigsten erwartet worden, da nach Flemming 's reichen Erfahrungen die Solaiio 
MuUeri zu den wenigstgaten Conservirangsmitteln der Mitosenbildang gehort. 

Vergl. Flemming, Archiv f. Mikrosk. Bd. 18. S. 237. 

2) Virchow's Archiv. Bd. 93. S. 3. 

^) Es wurde hierbei so manipulirt, dass lebenden, mit beginnender makrosko- 
pischer Iristuberkulose behafteten Kaninchen in der Ghloroformnarkose, nach Abtra- 
gang der Hombaut die feinsten Enotchen mit der Scheere ausgeschnitten and aagen- 
blicklich auf bereitgebaltenen, etwas erwarmten Objecttragern in wenig humor aqaeus 
zerzupft warden ; bieraaf Bedecknng mit Deckglaschen and Zafliessenlassen der Far- 
bungsfliissigkeit vom Rande her; nacbtraglich, zur Yerhiitang der Yerdnnstang, Za- 
satz eines Tropfchens Glycerin an den Rand des Deckglaschens. Icb erfrente mich 
bei diesen Untersucbnngen der Unterstutzung der Herren Arndt and Scrkreska, 
wodarcb es ermoglicbt warde, sebr zablreicbe Praparate von einem and demselben 
Fall zu gewinnen. Dass bei diesem Yerfabren keine sicheren karyokinetischenFiguren 
gesehen warden, lag wobl hauptsachlicb in dem Umstand, dass in makrosko- 
pischen Tuberkelknotchen meist keine oder doch nur noch sparliche Kerntheilungen 
stattfinden (siebe spater). 

*) Zeitschr. f. wissenscb. Mikrosk. etc. Bd. I. H. 3. S. 349ff. 
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qacmcn Aufsuchen von Zelltheilungen empfohlene Chromsaare-Osm 
saure-Eisessig-Geraisch ') angewandt und darnach fast noch zahlreichftl^jK ^^ 

karyokinetische Figuren, als bei der einfachen Ohromsaurebehandlung^^^^^^^^^ 
in den Impftuberkeln gesehen habe, und schliesslich erwahnen, dass 
nachtraglich auch in mit roinem Alkohol geharteten Tuberkein Karyo- 
kinesen von ipir constatirt warden, doch waren es meist fast nur Zerr- 
bilder von dem, was die Chromsauremethoden (resp. die Pikrinsaure- 
behandlung) zu Tage forderten. 

Was nun die mikroskopische Untersuchungstechnik des in der ge- 
nannten Weise vorbereiteten Materiales anlangt, deren etwas genauere 
Schilderung ich im Interesse der diese Versuch priifenden und wieder- 
holenden FachcoUegen fiir geboten erachte, so musste dieselbe, der Natur 
der zu losenden Aufgabe nach, darauf gerichtet sein, sowohl die Tu- 
berkelbacillen, als audi die histologische Structur des Gewebes mog- 
liclist vollkommen, und zwar auf denselben Praparaten zur An- 
schauung zu bringen. Diesem Postulate stellten sich jedoch nicht un- 
erhebliche Schwierigkeiton entgegen. Die einfache Kalimethode war hier- 
nach selbverstandlich von dies en Untersuchungen ausgeschlossen; die 
indirecte Combination derselben mit der Aniliiv-Kernfarbung, wie ich sie 
bei der Feststellung der groberen topographischen Beziehungen zwischen 
Tuberkelbacillenansiedelung und Tuberkelbildung mit Vortheil benutzt 
hatte*), konnte, ganz abgesehen da von, dass sie nur an Alkohol pra- 
paraten, denen aus bekannten histologischen Griinden die Entscheidung 
fiber so subtile histologische Fragen, wie die vorliegenden , nicht allein 
uberlassen werden durfte, anwendbar war, zu dera vorliegenden Zweck, 
bei dem es sich darum handelte, das Verhaltniss der Bacillen zu 
bestimmten einzelnen zelligen Elementen zu ergriinden, nicht befrie- 
digen. Die Ehrlich'sche Methode brachte zwar nicht nur an Alkohol-, 
sondern auch an Muller's-Losung- und sogar Chromsaure-^) und Pikrin- 
saure praparaten *) die Tuberkelbacillen excellent zur Anschauung, aber 
es war a priori zu furchten — und es hat sich dies auch theil- und 
bedingungsweise spater bestatigt — dass die Einwirkung des Anilinols, 



^) Leider gestattet dasselbe keine Bacillen farbang in den damit behandelten 
Praparaten. 

2) Vergl. oben S. 12, Anm. 

^) Bedingangen des Gelingens gater Bacillen farbangen an Chromsaureprapa- 
raten sind: Relativ kurzdauernde (hochstens 48standige) Lagerung des Materials in 
der Saure, griindliches (bis 24stundiges) Auswaschen der geharteten Gewebsstiicke 
in fliessendem Wasser, mindestens 24standiges Nacbharten in reichlichem absoluten 
Alkohol, moglichst langes (bis 48stundiges) Verweilen der denkbar fein gescbnit- 
tenen Praparate in ganz frisch bereiteter Ehrlich-Weigert'scher Losung. ' 

**) An Pikrinsaurepraparaten farben sich die Bacillen sogar relativ gut (wie 
dies bereiis Schuchardt and Krause bei einem ihrer Falle [i. c. S. 285] bemerkt), 
jedenfalls leichter, als an Chroms&urepraparaten. 
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besonders aber die der starken Mineralsaure, feine StracturerscheinuDgOD, 
z. B. die etwa vorhandenen karyokinetischen Figaren schadigen oder gar 
zerstoren werde. Es erhob sich demnach die Forderung, in erster Linie 
ein Yerfahren anzuv^enden, welches von dem Verdachte einer Schadigung 
der feinen Gewebsslructur ganz freizusprechen war uad trotzdera die 
gleichzeitige Beobachtung der ia den untersuchten Schnitten vorhandenen 
Tuberkelbacillen gestattete. Als ein solches bot sich die von mir er- 
probte Darstellungsmethode der Tuberkelbacillen mittelst Doppelfarbung 
in gewohnlichen kernfarbenden AnilinfarbstofiFen dar^); die Methode 
hatte jedoch wiederum (wie ich dies bereits in der aasfuhrlichen Mit- 
theilung derselben hervorgehoben) den Nachtheil, dass sie an Chrom- 
saurepraparaten ^) (welche doch wegen ihres hervorragenden Werthes als 
Fixirungsroittel der Kerntheilungsfiguren bei diesen Untersuchungen keines- 
falls umgangen werden konnten) eine angleich weniger gate und sichere 
Bacillentinction gewahrte als das Ehrlich'sche Yerfahren. Es musste 
deshalb das letztere bei der Exploration des in Chromsaure (resp. Pikrin- 
saure) geharteten Materials behufs Controle der Bacillenfarbang stets 
mit in Anwendung gezogen werden, was in der Weise geschah, dass die 
auf einander folgenden Schnitte der Schnittserie theils nach Ehrlich's, 
theils nach mcinem Farbungsverfahren ') behandelt warden, wodurch 
2 Ileihen von Praparaten entstanden, deren einander der Reihenfolge 
nach entsprechende Exemplare hinsichtlich der histologischen Structur- 
verhaltnisse sowohl, als aach der Bacillenvertheilung nach, wenn auch 
nicht absolut, so doch sehr an naherungs weise von Natur aas als gleich- 
werthig betrachtet werden durften, so dass also die Praparate der einen 
Reihe, welche hinsichtlich der Bacillendemonstration, und die entsprechen- 
den Praparate der anderen Reihe, welche hinsichtlich der Demonstration 
der feineren Structurverhaltnisse als zuverlassig gel ten durften, durch 
einander in Bczug auf beide Yerhaltnisse controlirt werden konnten. 
Gliicklicherweise wurde dieses sehr umstandliche und in Betreff der feine- 
ren topographischen Beziehungen zwischen Tuberkelbacillen und vorhan- 
denen histologischen Structurveranderungen nicht einmal voUkommen 
zuverlassige Combinationsverfahren spaterhin durch die Constatirung der 



1) Citirt auf S. 12. 

^) Besser als an Chromsaurepraparaten gelingt die Bacillentinction mittebt 
gewohnlicher Anilinfarbung an PikrinsanreschDitten, doch steht sie aach hier der 
darch das Ehrlich'sche Yerfahren hervorgebrachten gegenuber an Intensitat and 
Vollstandigkeit weit zariick, sodass also aach far Pikrinsaarepraparate, der Bacillen 
wegen, die Controle darch das Ehrlich'sche Yerfahren nicht entbehrt werden konnte 
(s. spater). 

^) 24— 4dstundiges Farben in verdiinnter alkoholischer Methylviolettlosang 
(1:5 Aq. dest.), 2 — 3 Minaten langes Entfarben in absolatem Alkohol, oder besser 
leichtangesaaertem (0,5proc. CIH) absolaten Alkohol, Nachfarben in concentrir- 
ter Bismarck braanlosang oder mittelst des Fuchsin-MethylenblaaYerfahrens (s. spater). 
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Thatsache iiberfiussig, dass eine vorsichtige*) Aawendung der Ehr- 
lich'schen Farbungsmethode aa wohlgeharteten*) Chromsaurepraparaten ') 
die Kerntheilungsfiguren niclit erheblich alterirt; etwas weniger gross 
und gedrangen als bei den uncomplicirtea Farbungen erscheinen sie nach 
der Einwirkung der Ehrlich'schen Farbungsprocedur allerdings unter 
alien Urastanden, aber diese Beeinflussung konnte durch vorsiehtiges 
Manipuliren auf einen so geringen Grad reducirt werden, dass die sichere 
Erkennung der Figuren dadurch in keiner Weise verhindert oder beoin- 
trachtigt wurde. 

Nicht ganz geringe Schwierigkeiten machte es fernerhin, eine gate 
Kernfarbung an den zuvor der Bacillentinction unterworfenen Chrora- 
saurepraparaten herauszubekoramen. Bekanntlich erschwert die Chrom- 
saurebehandlung die Tinctionsfahigkeit der Gewebskerne sehr betracht- 
lich, so dass selbst an sich so trefifliche Eernfarbemittel, wie z. B. die 
Grenacher'sche Hamatoxylinfarbung*), haufig genug nicht eine aus- 
reichend kraftige Tinction erzielen. Daza kam noch, dass gerade die 
Hamatoxylinfarbung, mit welcher ich zunachst noch die besten Kern- 
farbungen an den Chromsaurepraparaten bei director Einwirkung er- 
hielt*), sich deshalb fur die vorliegenden Untersuchungen, welche, wie 
gesagt, die gleichzeitige Beobachtung von Tuberkelbacillon einerseits 
und Tuberkelzellen andererseits bezweckten, nicht eignete, weil die 



Ganz kurzdauerndes (hochstens Vj Minute langes) Liegenlassen in der Mi- 
neralsiiure, welche moglichst schwach za nehmen ist (1 Th. Saure auf 5 Tb. destill. 
Wasser, oder noch schwacher); aus der Sauremischung behufs VervoUstandigung der 
Entfarbang in den von Koch (Mitth. a. d. Kaiserl. Gesundheitsamte. II. S. 9) em- 
pfohlenen 60 — ^70pCt. Alkohol; der Anilinolzusatz schadigt, soviel ich gesehen, an 
einigermassen gut geharteten Chromsaurepraparaten die Kerntheilungsfiguren gar- 
nicht. 

^) Mindestens 48stundige Hartung des in oben angegebener Weise (s. S. 20) 
fragmentirten vorderen BulbusabschniCtes in 0,2proc.Chromsaurelosung; an mangel- 
haft geharteten Chromsaurepraparaten werden die Kerntheilungsfiguren oft bis zum 
Unkenntlich werden durch das Ehrlich^sche Verfahren geschadigt. 

^) Pikrinsaurehartung (von 6—8, selbst 24Stunden Dauer) schiitzt die Kern- 
theilungsfiguren weniger sicher vor den schadigonden Einwirkungen des Ehrlich- 
schen Verfahrens, als die Chromsaurebehandlung; trotz vorsichtigster Anwendung 
schrumpfen die Figuren nicht unerheblich, und sehr feinfadige und weniger charak- 
teristische Formen werden hierdurch oft fast unkenntlich. 

*) Die Vorschrift zu dieser, alle mir bekannten Hamatoxylinlosungen an Far- 
bungsenergie iibertreffenden Mischung verdanken wir der freundlichen privaten Mit- 
theilung des Herrn Collegen Pfitzner (Strassburg). 

^) Das vonFlemming mitVorliebe benutzte Safranin hatte mich bei friiheren 
Untersuchungen so wenig befriedigt, dass ich zunachst von seiner Verwendung Ab- 
stand nahm. Spatere Priifungen uberfuhrten mich, dass an den damaligen Misserfol- 
gen theils die Qualitat der damals benutzten Drogue, theils die nicht ganz richtige 
Anwendung derselben Schuld getragen. 
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blaae Kernfarbang Fuchsinfarbung') der Bacillen voraussetzte , die 
hierbei den Geweben mitgetheilte Fuchsinfarbe aber an Chromsaare- 
praparaten dorart festhaftet, dass selbst V4 — V2Stundiges Verweilen 
derselben iu Salpeter- und Salzsaare 1 : 3 und noch so langes Liegen 
in 60 — TOproc. Alkohol sio nicht oder doch nur ganz anvoUstandig 
aus den Geweben zu entfernen vermSgen. Farbt man jetzt die roth ge- 
bliebenen Schnitte in Grenacher's Hamatoxylinlosung nach, so be- 
kommt man eine hochst dunkle rothbiaue Gewebsfarbung ohne oder mit 
nur wenig ausgesprochener Concentration derselben auf die Kerne, und 
von den Bacillen ist so gut wie nichts zu sehen. Zur Nachfarbung 
war also das Hamatoxylin fiir Ghromsaurepraparate nicht geeignet. 
Vollig unbrauchbar erwies sich hierzu das gemeinhin als Nachfarbungs- 
mittel bei Fuchsintinction der Bacillen angewendete Hethylenblau, wel- 
ches selbst nach bis halbstundiger Einwirkung in concentrirter Losnng 
die den Kernen seitens des Fuchsin-Anilinwassers mitgetheilte Roth- 
farbung nicht zu entziehen vermochte. — Auch mit der Bismarckbraun- 
(resp. Yesuvin-) Nachfarbung (der in blauen Losungen vorgefarbten 
Schnitte) erzielte ich anfangs, als ich die concentrirten wasserigen 
Losungen verwendete, an Chromsaurepraparaten keine befriedigenden ^), 
wenn auch ungleich bessere Resultate als mit den blauen Nachfarbungen. 
Der anfangs sehr geringe Erfolg, den ich in der Auffindung von Kern- 
theilungsbildern innerhalb der in Tuberkelbildung begriffenen Gewebe 
hatte'), beruhte, wie mir die nachtr&gliche Inspection meiner auf be wahr- 
ten alteren Praparate mit geubterem Auge ergeben, zum Theil auf 
dieser Mangelhaftigkeit der Kernfarbungen. — Die erwahnte innige 
Ver wand tsch aft des in Chromsaure geharteten Gewebes zur Fuchsin* 
farbung fuhrte mich nun darauf, letztere als Tinction fiir die Kerne 
zu benutzen^). Das Fuchsin an und fur sich ist jedoch, wie bekannt, 



') Und zwar Fuchsin an i 1 in was serf&rbang, denn die einfache Fuchsin- 
tinction eignete sich, wie ich das in der betreffenden Mittheilung 1. c. auseinander- 
gesetzt, fiir Schnittpraparate nicht. 

^) Auch Flemming (Archiv f. mikrosk. Anatomie. 6d. 19. S. 317 ff.) giebt, 
wie ich nachtr&glich ersehen, an, dass ihn das Bismarckbraun an Chromsaureprapa- 
raten sehr wenig befriedigt habe. Hochst wahrscheinlich hatte Flemming hierbei, 
wie auch ich anfanglich, nur die wasserigen Losungen angewendet; die concen- 
trirten essigsauren Solutionen erzielen namlich auch an Chromsaurepraparaten 
ganz treffliche Kernfarbungen, allerdings eignet sich nicht jedes Bismarckbraun gleich 
gut; noch besser als Bismarckbraun bewahrte sich mir das Yesuvin, bezogen von 
F. A. Kahlbaum, Berlin (siehe spater). 

') Vergl. die vorlaufige Mittheilung: Die Histogenese des tuberkulosen Pro- 
cesses. Centralbl. f. klin. Med. 1883. No. 15. 

^) Das Fuchsin war bereits (was ich bei meiner beziiglichen vorlaufigen Publi- 
cation in Behrens^ Zeitschr. f. wlssensch. Mikrosk., Bd. I. 1884. S. 415, uber- 
sehen) zuerst yon Hermann (Tagebl. d. Grazer Katurf.-Yersamml. 1875) und spater 
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kein reines Kernfarbemittel; fast ebenso wie die Kerne farbt es die 
Frotoplasmen und die Intercellalarsubstanz, und selbst nach Alkohol- 
oder Saureentfarbung zieht sich die Farbe, bei einfacher Fuchsintinction 
nur langsam uad nicht ganz voUstandig, bei Fuchsinaailinwasser- 
tinctioD, welche erheblich sclineller und intensiver farbt, als die einfache 
Fachsintinction, gar nicht auf die Kerne zuriick. Dagegen erreicht 
man, wie ich in der oben citirten bez. Publication angegeben, durch 
Nachfarbung der in Fuchsin tingirten Schnitte in wasserigen Me- 
thylenblaulosungen relativ schnell eine fast reine rothe Kern far bung, 
wenn man die Schnitte nach der Methylenblauwirkung in absoluten Al- 
kohol bringt. Das Methylenblau besitzt^ wie bekannt, die Fahigkeit, an 
Alkoholpraparaten die Fuchsinfarbung ziemlich schnell zu verdrangen; 
an Ghromsaurepraparaten jedoch geht die Verdrangung langsamer vor 
sich und trifift zuerst die Grundsubstanz, dann die Frotoplasmen und 
schliesslich erst die Kerne. Fasste man den richtigen Zeitpunkt ab, so 
erhielt man eben nach der Entfarbung der Fuchsin- Hethylenblaupr&pa- 
rate in Alkohol, welche die erst oberflachlich in Grundsubstanz und 
Frotoplasmen eingedrungene Blaufarbung wieder wegspiilte, die erwahnte 
reine rothe Kernfarbung. Bei F&rbung mit Anilinoi-Fuchsin hatte 
man nicht nothig, die Entfarbung genau abzupassen, denn, wie erwahnt, 
ist diese Farbung an Ghromsaurepraparaten aus den Kern en durch 
Methylenblau iiberhaupt nicht verdrangbar, wohl aber vermag das Me- 
thylenblau auch unter diesen Verhaltnissen die Grundsubstanz und die 
Frotoplasmen davon mehr oder minder voUstandig von der Bothfarbung 
zu befreien, sodass also auch auf diese Weise ziemlich reine und ganz 
besonders intensive rothe Kemfarbungen zu Stande zu bringen waren. 
Ich verfuhr demnach so, dass ich die Schnitte der in Chromsaure ge- 
harteten Bulbustheile, nach vorheriger Tinction derselben, in gewohn- 
licher oder in Ehrlich'scher Methylviolettlosung zum Zwecke der Ba- 
cillenfarbung, und nach entsprechender Entfarbung, entweder Va — 1 Stunde 
in einer halb mit Aq. destill. verdiinnten concentrirten alkoholischen 
Fuchsinlosung *), oder 10 — 15 Minuten in einem Fuchsin - Anilinolge- 



von Flemming (1. o.) als Farbungsmittel fur Chromsaurepraparate empfohlen wor- 
den, von letzterem Forscher sogar ganz besonders zum Zweck der DarsteUung der 
darin enthaltenen Eerntheilungsfignren ; jedooh hatte Flemming dem Safranin, 
einem ebenfaUs rothen Anilin-Farbstoff, den Vorzug vor dem Fuchsia gegeben. 
Uebrigens unterscheidet sich mein Yerfahren vor der Hermanu-Flemming- 
sohen ADiiintinction nicht ganz unwesentlich, erstens durch die event. Mitbe- 
nutzang des Anilinolwassers behufs Steigerang der F&rbungsin^nsitat, und der An- 
wendung des Methylenblau als Hulfsmittel der schnellen Ueberfiihrung der diffusen 
in die reine Kern^bung. 

*) Von dem taglangen Farben in sehr verdiinnten Losungen, die ich An- 
fangs viel angewandt (vergl. die vorlaufige Mittheilung 1. c), kam ich bald ab, weil 
mit der obigen Schnellfarbung dieselben Resultate zu erreichen waren. 
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misch <) verweilen liess, und sie danach im ersteren Falle 5 — 10 Secunden 
einer wasserigen Methylenblaulosung 1 : 1000, im letzteren Falle 5 bis 
10 Hinuten einer concentrirten wasserigen Methylenblaulosung expo- 
nirte; nach 5 — 10 Minuten langera Aufenthalt in (1 — 2nQal erneuertem) 
absoluten Alkohol: Uebertragung in ISelkenol (oder Bergainottol) und 
sofortige Einbettung in etwas mit Nelkenol (Lichtheim) oder Berga- 
raottol verdiinnten chloroformfreien Canadabalsam *) ; Untersuchung der 
Praparate mit Zeiss homog. Immersion V12 ^^^ Abbe'schem Beleuch- 
tungsapparat, ohne und mit event. Benutzung der Blenden. 

Dieses Verfahren war es, mit welchem ich zum ersten Male zahl- 
reiche typische karyokinetische Figuren innerhalb der in Entwicklung 
begriffenen Impftuberkel der verschiedensten Organe constatirte; doch 
stellte sich spater heraus, dass dieser Fortschritt gegen friiher nicht allein 
der verbesserten Kernfarbung, sondern auch, und zwar zum grossten 
Theile, der ungleich besseren Conservirung der Kerntheilungsbilder durch 
das oben') angegebene Verfahren der Uebertragung der erkrankten Ge- 
webe in die Hartungsfliissigkeit zu danken war. Uebrigens habe ich 
spater, wie schon oben fliichtig erwahnt, auch duroh halbstiindige Far- 
bung in concentrirter essigsaurer*) (Iproc.) Vesuvinlosung sehr zu- 
friedenstellende Kerntinctionen an Chromsaurepraparaten erhalten und 
auch die beziiglichen Abbildungen nach derartigen Praparaten herstellen 
lassen, und zwar gab ich in letzterer Zeit dieser Farbung sogar den 
Vorzug vor dem Fuchsin-Methylenblauverfahren, weil sich erstens an und 
fur sich die blaugefarbten Bacillen besser von dem braunen, als von 
dem fuchsinroth gefarbten Gewebsgrunde abheben, und weil zweitens das 
Fuchsin, als ein Bacillenfarbungsmittel, vielfach die blaue Farbo aus 
den Bacillen bei der Nachfarbung ganz oder theilweise verdrangt und 
sie demnach der deutlichen Wahrnehmung entzieht. 

Was die Pikrinsaurepraparate anlangt, so stehen diese, nach 
meinen Erfahrungen, in ihrem Verhalten zur Bacillen- und Kernfarbung 
ungleich naher den Alkohol- als den Chromsaurepraparaten; sie 
far ben, resp. entfarben sich im Allgemein6n etwas schwieriger als Al- 



') 2 Grm. Fuchsin auf 15 Com. absoluten Alkohol, in dem 3 Com. Aniiinol ge- 
lost sind, Zusatz von 15 Ccm. Aq. destill. 

^) Ich ziehe dieses Aufhellangs- und Einbettnngsverfahren nach mehrfachen 
Controluntersuchungen dem von Koch (Mitth. a. d. Kaisorl. Gesundheitsamte. II. 
S. 10) empfohlenen (Oedemol und Terpentinol-Canadabalsam) vor, weil, wenigstens 
in den von mir benutzten Sorten von Cedern- und Oedernbolz-Oel, die Praparate 
nicht unbetrachtlich.schrumpfen; auch das Bergamottol ist nicht ganz frei von letz- 
terer nachtbeiligen Einwirkung, conservirt jedoch die Bacillenfarbe besser als das 
Nelkenol. 

3) S. 20. 

^) Die Essigsaure vermag eine viel grossere Quantitat des braunen Farbstoffes 
(Vesuvin, Eahlbaum) aufzulosen, als destillirtes Wasser. 
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koholpraparate, eine gradaelle Dififerenz, die sich leicht darch etwas 
langere Dauer der Farbung resp. Entfarbung aasgleichen lasst^). Auch 
babe ich den Eindruck gewonnen, dass die Pikrinsaurehartang das Zell- 
protoplasm a noch etwas besser conservirt, als die Ghromsaurebehand- 
lung, und sicher ist, dass erstere nichts yon den storenden fadigen Ge- 
rinnungen erzeugt, welche von der letzteren Behandlungsmethode anzer- 
trennlich sind. Sind dies alles mehr oder minder grosse Vortbeile der 
Pikrinsaarebartung, so baftet derselben andererseits erstens der schon 
erwabnte*) Nachtbeil an, dem Ebrlich'scben Verfabren nicbt die gleicbe 
Besistenz za bieten, wie die Cbromsaareconservirung, and zweitens der, 
die Fibrillen der Grundsubstanz weitaus nicbt mit derselben Deutlichkeit 
bervortreten zu lassen, wie das letztere. 

Nach alien diesen Auseiiiandersetzangen konnte keine der genannten 
4 Hartungsraetboden bei diesen Untersucbangen ganz entbebrt werden, 
wenngleicb in erster Linie die Gbrorosaarebebandlung, als die die meisten 
Yorziige in sich vereinigende Metbode, and nacbst ibr die Fikrinsaare- 
bartang angewendet warden, wabrend die reine Alkobolbartung and die 
Conservirang in Miiller's Losung bescbranktere Verwendang fanden. 

Wenn es nan aacb der Zweck anserer (Jntersacbangen mit sich 
bracbte, dass sich die Untersachangstechnik haaptsachlich aaf der Babn 
der Exploration von Schnittpraparaten durch die kunstlich erbar- 
teten Gewebe bewegen raasste, so warde doch keineswegs versaamt, 
Zapfpraparate von den lebensfrischen oder in Macerationsiliissigkeiten 
(ganz dilairten Ghromsaarelosangen, 33proc. Alkohol, diinnen Osmiam- 
losangen etc.) vorbereiteten Gewebsstiickcben anzafertigen, wie dies theils 
bereits oben') erwabnt, theils noch an ten gelegentlich zar Sprache ge- 
bracht werden wird. 

Nach diesen nothwendigen technischen Vorbemerkangen gebe ich 
nanmehr daza iiber, die bistologische Entwicklungsgescbicbte des Ta- 
berkels, and ;swar zanacbst des Irisimpftaberkels, aaf Grand meiner Unter- 
sachungsergebnisse za schildern. 

Die Erforschang der in dem Irisgewebe darch den taberkalosen In- 
fectionsvorgang hervorgerafenen histologischen Veranderangen setzt natiir- 
lich eine genaae Kenntniss der normalen Stractar der Iris voraas, 



') Wenn Flemming 1. c. angiebt, dass die Hermann'sche Anilintinction an 
Pikrinpraparaten nar sehr unsiohere Resaltate liefert, so kann ich dies f&r Safranin- 
tinctioQ bestatigen; mit dem Fa oh sin jedoch babe ich ebenso wie mit Yesavin 
and Metbylenblaa recht gate and kraftige Eemfarbangen za erzielen vermocbt; 
freilich darf das Material nicht yiel linger als 6—8 Standen in der Pikrinsanre ge- 
legen haben; scbon nach 24stundiger Einwirkang gelingen die Farbangen (sowobl 
die der Bacillen als die der Kerne) erheblicE schwieriger. 

2) Vergl. S. 23, Anm. 3. 

») S. 20. 
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deren kurze Beschreibung daher des besseren Verstandnisses wegen hier 
eine Stelle finden mag. 

Das eigentliche Parenchym (Stroma) der Iris des albinotischen Kanin- 
chens besteht, abgesehen von den als Sphiacter und Dilatator (Kd Hiker) 
pupillae bekannten Lagen glatter Muskeln und den Nerven, die in rein 
histologischer Hinsicht keinerlei Besouderheiten gegeniiber anderen glatten 
Muskelbiindeln und Nerven darbieten, aus einem fibrillaren Bindegewebe, 
dessen Biindel theils, und zwar in der vordersten Schicht des Organs 
ausscliliesslich, annahernd parallel mit der Oberflache, theils, in den mitt- 
leren und hinteren Schichten, auch senkrecht und schrag zu derselben 
verlaufen. An den Kreuzungsstellen der Biindel gehen kleinere und 
grossere Fibrillenfascikel aus der einen Richtung in die andere iiber. 
In den vordersten Schichten des Organs ist demgemass mehr die Form 
des festen parallelfaserigen (keratoiden, Koster) Bindegewebes, in den 
mittleren und hinteren mehr die des lockeren, areolaren Bindegewebes, 
mit der entsprechenden Gestaltung des Saftliickensystems, vorherrschend. 
Die integrirenden zelligen Elemente dieses Bindegewebes sind, wie Iso- 
lationspraparate derselben darthun, echte Hautchenzellen (platte Zellen, 
endothelioide Bindegewebszellen), Elemente, welche demnach auf senk- 
rechten Durchschnitten durch das (in 0,2proc. Chromsaure *)) geharteto 
Gewebe als fast nackte, d. h. mit nur minimalem, meist kaum sicht- 
baren Protoplasmasaura umgebene ovale oder runde Kerne von blaschen- 
formigem Aussehen imponiren, die der einen Wand der betreffenden Saft- 
liicke anhaften oder frei innerhalb des Raumes dieser letzteren zu liegen 
scheinen^). Ausser diesen fixen Elementen beherbergt das normale 
Bindegewebe der Iris noch Wanderzellen in sehr geringer Anzahl; diese 
Elemente prasentiren sich ebenfalls als fast nackte, einfache Kerne, aber 
diese Wanderzellenkerne sind von den Kernen der fixen Bindegewebs- 
zellen erstens durch ihre Kleinheit — sie sind kaum halb so gross wie 
diese — , zweitens durch ihre stets kreisrunde Gestalt — die Kerne der 
Gewebszellen sind stets oval, nur wenn sie durch den Schnitt quer ge- 
trofifen werden erscheinen sie rund — , und drittens durch ihr ungleich 
intensiveres Farbungsvermogen — bei wohlgelungener Kernfarbung er- 
scheinen sie mindestens doppelt so dunkel gefarbt als die Gewebs- 



') Auch beziiglich der Darstellang der normalen Struclaryerhaltnisse des Iris- 
bindegewebes hat sich mir die 0,2proc. ChromsaureldsuDg als das hervorragendste 
Htilfsmittel erwiesen; dieselbe lasst erstens die Fi brill en der Grundsubstanz deut- 
licher hervortreten und conseryirt zweitens die Form der Saftliicken yoUkommener als 
jede der anderen drei genannten Behandlungsmethoden. 

^) Die obige, auf eigene Untersuchungen gestiitzte Schilderang der Stractur- 
verhaltnisse des Bindegewebes der albinotischen Kanincheniris deckt sich in der Sache 
yoUstandig mit der yon Michel (y. Grafe's Archiy. Bd. 27. 2. S. 195) gegebenen 
Beschreibung. 
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kerne, jede Dififerenzirang zwischen Kerngerust und Kerasaft ist bei 
ihnen in Folge der saturirten Farbung verschwunden, wahrend bei den 
relativ blass gefarbten Kernen der fixen Gewebszellen das Kerngerust 
von dem Kernsaft sich dentlich gesondert abhebt und. als integrirende 
Bestandtheile des ersteren, ein oder mehrere „Kernk6rperchen* (echte 
Nucleolen, Flemming*)) klar zu erkennen sind. In den niittleren 
und inneren Schichten des Irisparenchyms vertheilen sich die Gefasse, 
Arterien, Venen und Capillaren, deren durch die Dntersuchungen von 
Leber, Faber, Michel, Schwalbe u. A. bekannte topographische 
Beziehungen zu schildern, hier zu weit fiihren wurde; nur im AUgemeinen 
sei beroerkt, dass die Arterien und Venen etwa in der Mitte zwischen 
den vor und hinter ihnen sich ansbreitenden Capillarnetzen gelegen sind. 
Venen und Capillaren besitzeu, wie Michel (1. c.) nachgewiesen und wie 
ich bestatigen kann, eine, auf Schnittpraparaten allerdings haufig schwer 
demonstrable*) Endothelscheide, welche bei ersteren zwischen binde- 
gewebiger Adventitia und Media sich einschaltet; in den perivascularen 
Lymph scheiden trifft man schon im norroalen Zustande vereinzelte Lyroph- 
korperchen vera Habitus der oben charakterisirten Wanderzellen. — Die 
vordere Flache des Irisparenchyms ist von einem zarten Endothelhaut- 
chen, die hintere von einem doppelschichtigen, nach hinten noch von 
einem feinen Glashautchen bedeckten Epithelium iiberzogen, welches nach 
Schwalbe's iiberzeugenden Nachweisen') als die Pars iridica retinae 
aufzufassen ist^). 

Die erste histologische Veranderung, welche innerhalb der von den 
Bacillen invadirten Territorien des Irisparenchyms sichtbar wird, ist die 
Karyokinese der fixen Zellkorper. Man begegnet dieser Erschei- 
nung an Chrom- und Pikrinsaurepraparaten in zwar nur vereinzelten, 
aber doch ganz charakteristischen Formen schon zu einer Zeit, wo die 
entsprechenden Alkohol- und Miiller's-Losung-Praparate noch keinerlei 
Abweichungen von der normalen Structur an den von den Bacillen er- 
grififenen Organstrecken zu erkennen geben (also am 5. — 6. Tage nach 
der Inoculation von Impftuberkeln, zu welcher Zeit das inficirte Iris- 
gewebe sich am Alkoholpraparat so ausnimmt, wie es unsere Fig. 4 mit 
Ausnahme der Stelle bei Beg. T. zeigt). Ein reichliches Auftreten karyo- 
kinetischer Figuren an den fixen Gewebszellen ist erst etwas spater (am 



Vergl. Fie mm log, Zellsubstanz, Kern- and Zelltheilang. Leipzig 1882. 

^) Das Gefass G. m. E. auf Fig. 8 zeigt nach aassen vom Endothel drei dem 
Endotbelkranz dicbt anliegende runde blUschenformige Kerne, welche der perivascu- 
laren Endothelscheide angeboren. 

^) Vergl. Schwalbe, Lehrbuch derAnatomie der Sinnesorgane. 1883. S.209fif. 
und S. 207/208. 

*) Man yergleiche in Betreff dieses epithelialen Theiles der Iris unsere Fignren 
4 und 8. 
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7.-8. Tage der Versuchsserien mit Impftuberkeln) zu constatiren, wenn 
die Bacillen anfangen, sich im Bereiche der Impfstelle zu grSsseren za- 
sammenhangenden Schwarmen oder kleineren, mehr umschriebenen Nestern 
zu gruppiren. Trifft man gerade den richtigen Zeitpunkt*) mit dem 
Herausschneiden der inficirten Bulbustheile und verfahrt man dabei in 
der oben angegebenen Weise, so findet man ^ie grossere Zahl der in 
diese Schwarme und Nester eingeschlossenen fixen Gewebszellen, sowohl, 
nnd zwar vor AUem, der eigentlicben fixen Bindegewebszellen (ein- 
schliesslich des Endothels der vorderen Irisflache), als auch der endo- 
thelialen and bindegewebigen Elemente der Gefasswandungen und der 
Epithelien der hinteren Irisflache in Karyokinese begriflFen (vergl. 
Fig. 6). Es gelingt, wenn man zahlreiche derartige Praparate mustert, 
sammtliche der yon Flemming als typisch erkannten Stadien der in- 
directen Kerntheilung, von der Knauelform des Mutterkerns bis ruck- 
warts zu den Knauelformen der Tochterkerne zu Gesicht zu bekommen; 
am haufigsten freilich begegnet man den Sternformen, besonders den ein- 
fachen Sternen, etwas seltener als diesen den Doppelsternen, ein Ver- 
bal tniss, welches dadurch verstandlich wird, dass nach Flemming die 
Sternform den am langsten dauernden Zustand der Karyomitosis dar- 
stellt. Die meisten der in Kerntheilung begriffenen praexistirendon 
Bindegewebszellen und Gefassendothelien zeigen, was besonders deutlich 
an Pikrinsaurepraparaten heryortritt, eine Umwandlung des platten Zell- 
leibes in rundliche, kubische oder polygonale ProtoplasmenkSrper, doch 
ist dies nicht bei alien der Fall, sodass die Protoplasroazunahme, die 
Zellhypertrophie, nicht als ein nothwendiger Vorlaufer der Kern- 
theilung, der Zellhyperplasie, angesehen werden darf. Allerdings 
werden wir anzunehmen haben, dass in den spateren Stadien der Karyo- 
mitosis, noch ehe die Durchschniirung des Zellleibes eintritt, eine Proto- 
plasmahypertrophie bei alien der Theilung entgegengehenden Zellplatten 
erfolgt, weil, wie bereits S. 15 und 16 hervorgehoben, die ersten Zellen 
neuer Bildung, welche innerhalb der von den Bacillenschwarmen, resp. 
Bacillennestern in Beschlag genommenen Gewebsbezirken aurtroten, ab- 
gesehen von den vereinzelten inconstanten, mehr zufallig hineingelangten 
Wanderzellen, sammt und sonders protoplasmareiche, epithelzellen- 
ahnliche (epithelioide) Elemente sind. 

Untersucht man die Impfstelle wiederum 12 — 24 Stunden spater, 
also am 9. Tage der Versuchsserien mit Impftuberkeln (vergl. Fig. 6), 
so sieht man sowohl im Bereiche der diffusen, gleichmassig dichten Ba- 



') Die KerDtbeilangen erfolgen, wie ich nach meinen Beobachtnngen annehmen 
mass, auch nnter den bier der Untersucbung unterzogenen pathologischen Ver- 
haltnissen nicbt gleichmassig fortdauernd, sondem scbubweise, wie dies Flem- 
ming als allgemeines Princip bei den pbysiologiscben Kerntbeilungen festgestellt bat 
(vergl. Flemming, 11. cc). 
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cilleninfiltration an der Implantationsstelle des Iropfstiickchens (Impl., 
Fig. 6), als auch inmitten der herdformigen BacillenansammlungeD, welche 
sich in mehr oder minder weiter Entfernang von der Implantationsstelle 
im Irisgewebe entwickelt haben (Beg. T., Fig. 6), zahlreiche neugebil- 
dete protoplasmareiche epithelioide Zellkorper — die Brut der 
der karyomitotischen Theilung unterlegenen fixen Gewebszellen. Die 
Mitosen sind urn diese Zeit noch zahlreicher za finden als vorher, und 
betreffen jetzt nicht nur die praexistirenden, sondern auch die nea- 
gebildeten epithelioiden Gewebszellen; an den im Implantationsbezirk 
um diese Zeit bereits etwas reichlicher vorhandenen Wanderzellen, theils 
solcher vom Charakter echter Eiterkorperchen (protoplasmareiche kleine 
Rundzellen, selten mit einfachen, meist mit mehrfachen, ganz kleinen, 
stark farbbaren Kernen), theils solcher von der Beschaffenheit der Lymph- 
korperchen (fast nackte, kleine rande, ebenfalls intensiv tingible Kerne) 
ist dagegen nicht die geringste Andeutung einer karyokinetischen Figur 
zu entdecken. Die herdformigen Epithelioidzellenansammlungen auf dem 
Boden der entfernt vom Implantationsbezirk aufgetretenen Bacillusnester 
(vergl. Fig. i und 6 bei Beg. T.) enthalten dagegen fast niemals um 
diese Zeit Wanderzellen, hochstens dass am Rande derselben, an den 
Beriihrungsstellen mit Capillaren oder Yenen, ein oder der andere Leu- 
kocyt anzutreffen ist; auch an diesen ist niemals eine Spur von Mitosis 
zu beobachten. In den Zwischenstrecken zwischen der diffusen Bacillus- 
wucherung der Implantationsstelle und den in einiger Entfernung davon 
etablirten herdformigen Bacilluswucherungen, welche verstreute einzelne 
Bacillen oder kleine Gruppen von solchen aufweisen, sind vielfach Kern- 
theilungsfiguren an den stabilen Bindegewebszellen zu constatiren (vergl. 
Fig. 6, K, K, K). Was das Yerhaltniss der Bacillen zu den in Karyo- 
kinese begriffenen Zellen anlangt, so ist ein nicht geringer Theil der- 
selben mit einem, zwei oder (selten) mehreren Bacillen ausgestattet; an 
Zellen, welche sehr viel Bacillen einschliessen, sind jedoch keine 
Kerntheilungsfiguren zu beobachten. Ein nicht unbetrachtlicher, wohl 
der grossere Theil der mit Mitosen versehenen Zellen ist zwar entschie- 
den bacillen frei, indessen lassen sich dann stets in unmittelbarer Nach- 
barschaft der betreffenden Kerntheilungsfiguren in der Grundsnbstanz 
Bacillen nachweisen *) (vergl. Fig. 6). 

Wenn sich nun, wie dies oben in der Einleitung eingehend geschil- 
dert, die Bacillen von dem Impfbezirk aus allmalig iiber die gesammte 
Iris verbreiten und, an den verschiedensten Stellen, theils mehr unregel- 



^) £s erfordert dieser Nachweis jedoch bestgelungene Bacillentinction and 
UntersnchuDg tod luckenlosen Schnittserien, weil einzeln liegende Bacillen bei mangel- 
bafter Tinction nicht deutlich kenntlich gemacht werden and weil die Bacillen von 
den zugehorigen karyokinetischen Figuren oft am die Dicke eines Schnittes and mehr 
entfernt sind. 
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massig begrenzte Ziige and Schwarme ^), theils rundliche Nester bildend, 
mit diesen sich rauroJich deckende EpithelioidzellenansammlungeD hervor- 
rafen, so kann man wiederam, wenn maa den gunstigen Zeitpunkt trifft, 
die in diese Bacillusschwarme und Bacillusnester einbezogenen fixen Ge- 
webszellen in reichlichster Karyokinese begriffen sehen. Unsere Figur 7 
demonstrirt ein derartiges Bacillennest, in dessen Bereiche eine relativ 
grosse Zahl sowohl der praexistirenden Zellplatten der Iris, als aach der 
bereits neugebildeten Epithelioidzellen charakteristische Karyomitosis (K) 
zeigen. Die dergestalt im Aafbau begri£fenen Tuberkel sind ganzlich 
Oder doch, wie auch unsere Fig. 7 lehrt, fast frei von zelligen Elemen- 
ten, welche die histologischen Kennzeichen der Wanderzellen (Lieuko- 
cyten, L, Fig. 7) tragen: so sind beispielsweise nicht mehr als 4 oder 
5 derartiger Zellen in dem in der Entwicklung befindlichen Epithelioid- 
zellenherde auf unserer Fig. 7 za zahlen, welche nicht einmal sammtlich 
I als pathologische Bildungen betrachtet werden konnen, weil davon die 

abgerechnet werden miissen, welche auch in der normalen Iris vor- 
kommen. Ueber die Herkunft dieser Wanderzellen kann ein Zweifel 
wohl nicht bestehen: sie stammen aus den Blutgefassen, resp. 
aus deren Lymphscheiden; die Leukocyten des Geffissinhaltes haben 
genau das gleiche Aussehen (man vergl. das mit rothen und weissen 
Blutkorperchen gefuUte Gefass G. m. I. auf Fig. 7), wie diese Wander- 
zellen, man sieht sie zu mehreren beisammen um diese Zeit nur in un- 
mittelbarer Nahe der Venen und Capillaren, resp. in deren Lymphscheide 
liegen, und oft genug gelingt es, einzelne dieser Korperchen mit einem 
Theile ihres Leibes noch in der Gefasswand eingeklemmt, also o£fenbar 
im Act des Durchtritts durch dieselbe begriffen, zu beobachten. Sind 
dies einerseits directe Hinweise dafiir, dass die Wanderzellen (welche sich, 
wie gesagt, in hochst sparlicher Zahl und keineswegs regelmassig in 
diesen fruhen Stadien der Tuberkelbildung in den Tuberkelherden vor- 
finden) aus den Gefassen ausgetretene farblose Blutkorperchen sind, so 
fehlen andererseits jegliche Anzeichen einer anderweitigen Entstehung 
derselben. Dass die proliferirenden Bindegewebszellen ausser den Epi- 
thelioidzellen, welche ihnen hinsichtlich der charakteristischen Kerne ab- 
solut, hinsichtlich des ZelUeibes im Wesentlichen ^) gleichen, gelegentlich 



^) Dies findet besonders in dem lockeren Gewebe der Ciliarfortsaize der Iris 
and des Corpus ciliare, sowie innerhalb der zarten bindegewebigen Septa zwischen 
den Bundeln des Sphincter and Dilatator papillae statt; oftmals constitairen sich 
spater aach in diesen An fangs wenig dichten, zug- und schwarmabnlichen Ausstreu- 
ungen der Tuberkelbacillen scharfer begrenzte Herde dichterer Bacillaswucherang 
and ihnen entsprechend legale circamscripte Taberkelbildangen. 

^) Wie wir oben S. 30 geseben baben, wandelt sich der weitaus grosste Theil 
der proliferirenden Bindegewebszellen schon vor oder bald nach Beginn der Kern- 
tbeilung aus der platten Form in die ^epitbelioide'' am, von dem anderen, ungleicb 
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auch Elemente erzeugen sollten, welche von ihnen, sowolil hinsichtlich 
der Form und Grosse des Kerns, als auch des ZelUeibes, und ferner 
auch bezuglich des Verhaltens zu Parbsto£fen so verschieden sind, wie 
diese Wanderzellen — dies anzunehraen, ware eine ganz und gar will- 
kurliche, jeder Stiitze entbehrende Hypothese. Irgend welche progres- 
sive Erscheinungen, Protoplasmaverraehrung, Kerntheilungen, sind an 
den in den initialen Tuberkelwucherungen gelegentlich zu findenden Leu- 
kocylcn nicht zu bemerken; im Gegentheil — sie schrurapfen, wie die 
Beobachtung lehrt, zu eckigen Korpercheu zusammen (vergl Figg. 7 
und 8) und zerfallen schlicsslich in einzelne kleine Kornchen. 

Wahrend nun, wie oben (S. 16) bereits angedeutet, im weitercn 
Verlaufe der Tuberkelentwicklung die Zahl der Bacillen in den neu- 
gebildeten Zellherden immer mehr zunimmt, nimmt die Zahl der 
karyokinetischen Figuren daselbst immer mehr ab (vergl. 
Fig. 8) und es tritt schliesslich ein volliger Stillstand in der Mitosen- 
bildung ein. Dagegen vergrossert sich unterdess der Leib der Epithelioid- 
zellen erheblich (vergl. Fig. 8) und es treten auch 2- bis Skernige Epi- 
thelioidzellen auf; bis zur Bildung mehrkerniger Epithclioidzellen oder 
gar wirklicher Riesenzellen kommt es jedoch bei der durch Verimpfung 
von Impftuberkeln ins Leben gerufenen Tuberkelbildung in der Iris (und, 
wie ich im Voraus bemerken will, in der Regel [vergl. spater, S. 46 
Anm. 2] auch in der Mehrzahl der iibrigen Organe) nicht. (Anders bei der 
durch Perlsuchtimpfung hervorgerufonen Tuberkulose der Iris [und allcr 
iibrigen Organe], wo in dieser Phase der Entwicklung, von der hicr die 
Rede ist, das Auftreten vielkerniger Protoplasmamassen in Gestalt echter 
Lan gh a ns'scher Riesenzellen ein nahezu regelmassiges Yorkommniss ist, 
worauf wir spater noch zu sprechen kommen.) Bleiben wir vorlaufig 
bei der Geschichte des durch Uebertragung von Impftuberkeln er- 
zeugten Iristuberkels, so sind es, ausser den genannten, noch zwei wei- 
tere histologische Erscheinungen, welche jetzt unsere Aufmerksamkeit in 
Anspruch nehmen: erstens die Erscheinung eines Netzwerkes zwischen 
den Tuberkelzellen (vergl. Figg. 7, 8 und 9), und zwcitens das Auftreten 
einer scharfen Abgrenzung, einer Art Abkapselung der Tuberkel- 

kleineren Theile, bei welchem, trotz vorgerdckterer Karyokinese, die platte Form noch 
erhalten war, durften wir aonehmeD, dass diese Umwandlang noch in den lotzten 
Stadien der Kernthoilang, also noch vor VoUzag der Zelltheilung, erfolgen werde. 
Aber selbst wenn wir zageben woUten, dass eine kleine Anzahl der Bindegewebszeilen 
sich in der Flatten gestalt theilt, so wiirde docb zwischen den Theilprodacten platter 
Bindegewebskorper and unseren Epithelioidzellen keiii anderer Unterschied bestehen, 
als der einer quantitati?en DifTerenz im Protoplasmagehalte, da ja auch die platten 
Bindegewebszeilen eine, wenn auch geringe Portion Protoplasma um den Kern be- 
sitzen. Eine gewisse Zunahme des Protoplasmagehaltes geniigte alsdann, den Ueber- 
gang der getbeilten Bindegewebszelle in die Epithelioid zelle des Taberkelherdes zu 
voUbringen. 
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zellennester (vergl. Fig. 8). Was die erstgenannte Ersclieinung botrifft, 
so war dieselbe mit voUer Elarheit und Deutlichkeit nur an Chromsaure- 
praparaten zu constatiren, und dies niusste, weil die Chromsaurehartung 
die leidige Eigenschaft besitzt, netzfSrmige Gerinnungen in den Gewebs- 
saften zu erzeugen, zunachst den Yerdacht erwecken, dass es sich bei 
dieser Netzwerkbildung iin Tuberkel um ein pures Kunstproduct handelo. 
In der That ist, wie bekannt, dieso Auflfassung von Friedlander*) u. A. 
gegen E. Wagner, welcher das ^Tuberkelreticulum" zuerst eingehend 
gewiirdigt, und es als eine dem Lymphdriisenreticulum vergleichbare, im 
Wesentlichen durch Anastomosirung von Zellauslaufern hervorgebrachte 
Formation ncuer Bildung beschrieben *), geltend gcmacht worden. Die 
genauere Untersuchuug der in Rede stehenden Erscheinung an dem Impf- 
tuberkel der Iris jedoch lehrt, dass dem, in der Hauptsache wenigstens, 
uicht so ist. AUerdiugs finden sich oft in den der Chromsaurebehand- 
lung unterworfenen, in der Entwickluug vorgeruckteren Tuberkeln der 
Iris, namentlich im Centrum derselben, wo die Zellen am lockersten 
liegen, uetzformige Bildungen, die dasselbe Aussehen haben, wie die netz- 
formigen Gerinnungen, welche die Chromsaure in den verschiedensten 
Gewebsfliissigkeiten (Inhalt der Gefasse, Exsudaten etc.) hervorbringt: 
Die Fadchen dieses Netzwerkcs haben eine matte, triibe BeschafFenheit, 
sind nicht ganz scharf begrenzt, sondern wie varikos, oft ausgesprochen 
kornig. Von diesem Netzwerk, einem oflfenkundigen Gerinnungsproduct, 
durch Niederschlage in der im Centrum des Tuberkels reichlicher vor- 
handenen Gewebsflussigkeit entstanden, unterscheidet sich jedoch ein 
anderes Netzwerk, welches regelmassig sowohl den im Aufbau begriflfenen, 
als auch den voUentwickeltcn Tuberkel der Iris durchzieht und nament- 
lich in dessen mehr peripheren Abschnitten in charakteristischer Weise 
ausgebildet ist, ein Netzwerk, dessen Fadchen, im Gegensatz zu den vor- 
genaunten, einen gewissen leichten Glanz besitzen, durchaus scharf und 
glatt begrenzt, niemals kornig sind, und deren oft leicht wellig gowun- 
dene Contour am Rande des Tuberkels unmittelbar iiberfiihrt in die 
unverkennbaren Fibrillen der Grundsubstanz des angrenzen- 
den Irisgewebes (vergl. Figg. 7, 8 und 9). Namentlich auf Grund 
dieses letzterwahnten Verhaltnisses kann es nicht zweifelhaft seiu, dass 
die Faserchen des zweiten Netzwerkes den Worth und die Bedeutung von 
Bindegewebsfibrillen haben; ebensowenig wie die Fibrillen der Grund- 
substanz des normalen Irisgewebes, welche die Chromsaure in besonders 
deutlicher Weise, scharfer und ausgepragter, als jede der anderen drei 
benutzten Conservirungsfliissigkeiten, auf Schnittpraparaten zur Anschau- 



^) Friedlander, Ueber locale Tuberkulose. 1. o. 

^) E. Wagner, Das tuberkelahnliche Lymphadenom. Archiv der Heilkande. 
XI. und XII. 
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ung bringt, als „Kunstproducte* betrachtet warden konneu, ebensowenig 
ist dies zulassig bei den Fibrillen der Grundsubstanz der Tuberkel. Die 
netzfonnige Anordnung der Bindegewebsfibrillen im Tuberkel resultirt, 
wie die Beobachtung der allraaligen Entwicklung dieser Erscheinung lehrt, 
aus der Auffaserung und fortschreitenden Rarefication, welchc die nor- 
male fibrillare Grundsubstanz durch die Vergrosserung der praformirten 
und durch die raumforderade Bildung zahlreicher neuerZellen crleidet. 
Im Centrum des Tuberkels, wo die massenhafteste Zellneubildung statt- 
findet, und die ZelUeiber am umfanglichsten sind, ist die Grundsubstanz 
nahezu total reducirt, die Zellen werden daselbst nur noch durch feinste 
Bindegewebsfaserchen zusammengehalten, liegen zum ^Herausfallen'' locker 
in der Gewebsfiiissigkeit, in der dann eben die Ohromsaure Nicderschlage 
zu erzeugen fast nieraals verfehlt, welche von den restirenden echten 
Fibril lenfaserchen zu unterscheiden, in der That unter diesen Verbal t- 
nissen Schwierigkeiten haben kann; nach der Peripherie des Tuberkels 
hin, wo die Zellneubildung allmalig nachlasst, und die ZelUeiber an Urn- 
fang abnehmen, bleibt mehr von der Grundsubstanz erhalten; die Maschen 
des Reticulum sind enger, die Balkchen desselben dicker, storende Ge- 
rinnungsfaserchen fehlen. Unsere Abbildungen, Figg. 7, 8 und 9, welche 
Chromsaurepraparaten *) entlehnt sind, illustriren die Bildungsgeschichto 
des bindegewebigen Tuberkelreticulum in zutrefiFender Weise: die hell- 
braunen (resp. graublauen, Fig. 9) Hofe um die Zellkerne entsprechen 
dem protoplasmatischen ZelUeibe, die feinen braunen (resp. schwarzlichen) 
Linien den Faserchen des bindegewebigen Tuberkelreticulum, die hellen 
Partien den Saftliicken (Reticulummaschen), aus denen die zugehorigen 
Zellen, beim Schneiden u. s. w., herausgefallen sind. Vielfach lehnen 
sich die Reticulumfaserchen — und zwar sowohl die echten, als auch 



^) Wenn auch, wie erwahnt, die reticulare Structur der Grundsubstanz des 
Tuberkels mit Yoller Deutlichkeit nur an Chromsaurepraparaten (etwas weniger gut, 
aber doch noch deutlich an Miiller's Losungs-Praparaten) zu erkennen ist, so ist doch 
die genannte Structurerscheinung auch am frisohen Object (Zerzupfung in indiffe- 
renten Flussigkeiten, Schnitte durch das frische gefrorene Gewebe), sowie an Al- 
kohol- und Pikrinsaurepraparaten zu sehen, jedoch eben in dem Maasse weniger 
deutlich, als erstens durch die letztgenannten Untersuchungsmetboden die fibrillare 
Structur des Biodegewebes weniger deutlich hervorgehoben wird, als durch das 
Ohromsaureverfahren, und als zweitens bei der Untersuchung in frischem Zustande 
und bei Pikrinsaure- und Alkoholhartung die Saftldcken mehr oder weniger coUabiren 
resp. schrumpfen, wabrend die Chromsauremethode die Saftliicken in ihrer natur- 
lichen Weite (vielleicht sogar in etwas vergrossertem Maassstabe, weil die verdiinnte 
Ohromsaure Tor der fixirenden Hartung eine gewisse Gewebsquellung bedingt) 
fixirt. Bekanntlich benutzt man seit Langem die verdiinnte Ohromsaure mit Vorliebe 
zur Darstellung des bindegewebigen Reticulum lymphatischer Organe. weil dasselbe 
durch kein anderes Untersuchungsverfahren mit annahernd gleicher Deutlichkeit sicht- 
bar gemacht werden kann. Dasselbe ist nun eben auch, und zwar in noch hoherom 
Grade, mit dem viel zarteren echten Tuberkelreticulum der Fall. 

3» 
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die durch Gerinnung enlstandenen — derart dicht an den Contour der 
epithelioiden Zellen an, dass dad arch der Eindruck eines anastomo- 
sirenden Zellennetzes hervorgebracht werden kann. Hierbei handelt 
es sich jedoch entschieden um eine Tauschung: Zellen mit faserartigen 
Auslaufern cxistiren in dem Impftuberkel der Iris, in welchem Stadium 
seines Daseins man ihn auch immer unlersuchen mag, uicht; an Iso- 
lationspraparaten — hergestcllt durch sorgfaltiges Zerzupfen des frischen, 
oder in den oben genaunten Macerationsflussigkeiten vorbereiteten tuber- 
kulosen Gewebes — stellen sich die epithelioiden Zellen des Tuberkels 
als runde odor ovale, kubische oder polyedrische, zuweilen birnen- oder 
keulenformigc, niemals abcr als verastigte Protoplasmagebilde dar. 

Was nun den zweiten oben beriihrten Punkt, die Bildung einer 
scharfen Abgrenzung der Tuberkelherde gegen das gesunde Gewebe be- 
triflft, so mauifestirt sich dieselbe in der Weise, dass die am Rande ge- 
legenen Tuberkelzellen eine gewisse Abplattung erfahren, dichter an- 
einanderrucken und zugleich eine derartige Direction ihrer Lage erfahren, 
dass ihre Kerne mit ihrer Langsaxe sich in concentrischen Kreistouren 
an der Grenze des Tuberkelnestes um die mehr innere Gewebsmasse des- 
selben anordnen. Auch die im unmittelbar anstossenden gesunden Ge- 
webe liegenden Parenchymzellen erleiden ahnliche Form- und Lagever- 
anderungen, und tragen hierdurch zur Verstarkung der beschriebenen 
Grenzschicht bei (vergl. Fig. 8). Die geschilderte Erscheinung ist wohl 
zunachst darauf zuriickzufiihren, dass im Beginn der Tuberkelbildung die 
Zellwucherung im Centrum des Bacillenherdes, entsprechend der reich- 
licheren Bacilleuproliferation, lebhafter vor sich geht, als an der Peri- 
pherie; hierdurch muss natiirlich vom Centrum her ein Druck auf die 
Peripherie ausgeiibt werden, welcher die peripher gelegenen Zellen an- 
einander drangt and ihr Volumen verringert, gleichzeitig aber auch die 
Grundsubstanz am Bande des wachsenden Tuberkelherdes verdichtet und 
deren Saftliicken verengert. Diese rein mechanischen Verbal tnisse wiir- 
den nun wohl eine histologische Marke seines jedesmaligen Wachsthums- 
zustandes, nicht aber eine Abgrenzung gegen das gesunde Gewebe be- 
griinden; weun die Bacillen von einem gegebenen Ansiedlungscentrum 
aus mit derselben Wachsthumsenergie peripheric warts weiterwucherten^ 
dann wiirden gar bald die einmal geselzten Grenzen durchbrochen und 
weiter nach aussen verschoben werden; es wiirde damit eine stetige Ver- 
grosserung der Tuberkelknotchen, bis zur vdlligen Erschopfung des ge- 
botenen Raumes, stattfinden miissen. Da dies nun nicht der Fall ist, 
da die einmal zur Abgrenzung gelangten Tuberkelherde auf der erreichten 
Grosso verharren, so werden wir anzunehmen haben, dass der in Rede 
stehende Vorgang der Demarkation der Tuberkelherde wesentlich auch 
mit dadurch bedingt ist, dass an der Grenze der Tuberkelknotchen ein 
voUiger oder doch nahezu volliger Stillsland der Bacilluswuchcruug ein- 
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tritt*). Der Grund fiir dieses Stillstehen der Bacillasproliferation durfte 
zum Theil vielleicht darin liegen, dass durch die erwahnte compressive 
Verdichtang der Randzone des Tubcrkels einerseits der Nahrwerth des 
Bodens herabgesetzt, andererseits der Wachsthurasbewegung der Parasiten 
ein grosserer mechanischer Widerstand entgogengesetzt wird; der haupt- 
sachliche Factor der genannten Erscheinung wird jedoch in den eigen- 
artigen, ihrer Natar nach freilich unbekannten Wachsthnrasgesetzen der 
Tuberkelbacillen zu suchen sein, welche, wie wir aus den bekannten 
Untersuchungen von Koch wissen, auch bei ihrer Vegetation auf kiinst- 
lichem Nahrboden nicht fiber den Umfang „raohnkorngrosser** Colonien 
hinauswachsen. 

1st der Epithelioidzellentuberkel in das Stadium scharfer Abgren- 
zung gegen die Umgebung eingetreten, dann finden Kerntheilungen in 
ihm nur noch sehr sparlich und fast nur am Rande statt (vergl. Fig. 8, 
K). Dagegen werden von nun ab mit jedera kommenden Tage reich- 
licher leukocytare Eleraente in ihm gefunden, welche bisher, wie er- 
wahnt, darin ganzlich oder fast ganzlich fehlten. 

Wie schon die makroskopische Beobachtung lehrt, macht sich — 
in den Versuchen mit Impftuberkeln etwa vom 10., 11. Tage post in- 
oculationem ab — ein, in gewaltiger, von der Iriswurzel her nach dem 
Pupillarrande zu fortschreitender Gefassdilatation und rauchiger Triibung 
des Kammerwassers sich aussprechender di£fuser acuter Entzundungspro- 
cess des Irisparenchyms gel tend, welcher meist schon ira vollen Gange 
ist, eho es noch zu einem raakroskopisch sichtbaren Hervortreten der 
uberall, an unzahligen Stellon des Irisgewebes, aufwachsenden Tuberkel- 
knotchen an die vordere freie Oberflache der Membran gekommen ist. 
Mikroskopisch sieht man jetzt in den prall mit Blutkorperchen erfullten 
venosen und capillaren Gefassen die weissen Blutzellen vielfach in Rand- 
stellung und im Durchtritt durch die Gefasswand begriffen (vergl. Fig. 9 
links); in dem die Gefasse einschliessenden Gewebe lagern, und zwar 
je naher der Gelasswand, desto zahlreichcr, sehr viele Elemente von 
gleichem Aussehen wie die Leukocyten des Gefassinhaltes und die Rand- 
zone der Epithelioidzelltuberkol schliesst jetzt ebenfalls mehr oder minder 
grosse Mengen solcher Elemente ein (vergl. Fig. 9). Diese Erscheinungen 
lassen wohl keine andere Deutung zu als die, dass die ietzteren 
nichts Anderes, als ausgewanderte farblose Blutzellen sind. 
Eine, auch nur theilwciso anderweitige Herkunft lasst sich wohl rait 
Bestimmtheit ausschliessen; gegen eine Entstehung aus den am Rande 
befindlichen epithelioiden Tuberkelzellen spricht, abgesehen von der durch- 



*) Einzelne Bacillen gelangen allerdiDgs fast stets, namentlicb in den spateren 
Stadien, nach aussen in die tuberlxelfreie Umgebung (vergl. Fig. 8, 9 und 5) nnd 
geben spater zur Apposition neuer Tuberkelknotchen an die alten Veranlassang. 
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greifenden histologischen Verschiedenheit der beiden Zellformen und dem 
Mangel jeglicher Uebergangsbilder zwischen ihnen, der Umstand, dass 
von dem Zeitpunkt ab, wo leukocytare Gebilde im Tuberkel in allmalig 
wachsender Mengc sich ansammeln, die Karyokinesis innerhalb des- 
selben so gut wie ganzlich sistirt; gegen eine, auch nur ganz par- 
tielle, Bildung der in Rede stehenden Elemente aus den Bindegewebs- 
zellen der tuberkel freien Zwischenstrecken und nachtragliche Einwande- 
rung dieser Tochterzellen in die Tuberkelherde plaidirt aber ebenfalls 
die weitgehende morphologische DiflFerenz junger, von ihrem ersten Ent- 
stehen beobacbteter Tochterzellen der Bindegewebskorper und der Leu- 
kocyten, und die voUige Abwesenheit von Uebergangsfornaen zwischen 
ihnen, sowie vor AUem die Thatsache, dass an den Bindegewebszellen 
der Zwischenstrecken zwischen den mehr oder minder weit in der Ent- 
wicklung vorgeruckten Tuberkeln nur dort Kerntheilungen zu finden 
sind, wo Tuberkelbacillen in ihnen oder in ihrer Nahe liegen, wo also 
mit anderen Worten bereits der erste Beginn einer neuen Tuberkelbildung 
vorhanden ist, dieser aber, wie durch oben mitgetheilte directe Beobach- 
tungen erwiesen, nicht zur Production lymphoider, sondern ausschliess- 
lich cpithelioider Elemente fiihrt; das Hervorgehen schliesslich der 
lymphoiden Tuberkelelemente durch Theilung von praexistirenden Lymph- 
korperchen des Irisparenchyms, sowohl der normal vorhandenen, als der 
durch den Entzijndungsprocess neu hinzugekommenen, ist deshalb aus- 
zuschliessen, well an den lymphatischen Elementen weder innerhalb noch 
ausserhalb der Tuberkel die geringsten Anzeichen von karyomitotischer 
Theilung, welche wir nach den neuesten bedeutsamen Entdeckungen 
von Flemraing*) als den sicher erwiesenen Proliferationsmodus 
leukocytarer Elemente betrachten miissen, zu beobachten sind. AUer- 
dings findet man unter den Leukocyten in und um den Tuberkel^ wenn 
auch um diese Zeit erst vereinzelt, solche, welche statt des einfachen, 
relativ grossen Kernes mehrere kleine, meist kleeblatt- oder hufeisen- 
formig zusammenhangende, ihrem Gesammtumfange nach den Umfang 
des einfachen Kernes deckende Kerne enthalten (vergl. Figg. 8 und 9: 
ra. L.); dass indessen diese ^) directen Kernspaltungen Vorlaufer einer 



') Fie mm in g, Die Zellvermebrung in den Lymphdrusec und verwandten Or- 
ganen etc. Archiv f. mikrosk. Anat. Bd. 24. H. 1. S. 50ff. 

^) Dass es iiberhaupt keine directe, zu wirklicher Zellvermehrung fiihrende 
Theilung (Fragmentirung, van Beneden,J. Arnold) von Leukocytenkernen gabe, 
bin ich, Angesicbts der mehrfachen hierfiir sprechenden Beobachtungen von Bizzo- 
zero (vergl. Virchow's Archiv. Bd. 95. S. 33), Strieker (Vorlesungen iiber allge- 
meine Pathologie. S. 289), Klein (Centralbl. f. d. med. Wissensch. 1870. No. 2), 
Ranvier (Traite technique d'histol. p. 161), Arnold (Virchow's Archiv. Bd, 93 u. 
Bd. 95), Lavdowsky (Virchow's Archiv. Bd. 96), Stohr (Virchow's Archiv. Bd. 97) 
naturlich weit entfeint zu behaupten; meine Zweifel beziehen sich nur auf die an 
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wirklichea Zellverraehrung seien, ist nicht nur nicht bewiesen, sondern 
sogar recht unwahrscheinlich: man findet, wie bekannt, Leukocyten mit 
ebensolchen Kernen erstens in ziemlich grosser Zahl ira circalirenden 
Blute, woselbst Zellneubildungen nach Allem, was wir fiber die Phy- 
siologic und die histologische Geschichte des lebenden kreisenden Blutes 
wissen (abgesehen vom Embryo [vergl. namentiich die Untersuchungen 
von Bizzozero, Virchow's Archiv. Bd. 95], wo der eigentliche Boden 
der Blutkorperchenneubildung aber wahrscheinlich auch nicht das stro- 
mende Blut selbst, sondern die Wand der embryonalen Gefasse ist, von 
wo aus die neugebildeten oder noch in der Theilung begriffenen Blut- 
korperchen besonders leicht dera circulirenden Blute beigemengt werden 
konnen), kaum stattfinden durften; es weist vielmehr Alles darauf hin, 
dass in der Blutbahn nur ein allmaliger Unter gang der Blutkorperchen» 
rother wie wcisser, sich vollzieht^); man weiss ferner, dass die zelligen 
Elemente des Eiters fast saramt und sonders die Charaktere der eben 
beschriebenen mehrkernigen Leukocyten darbieten, obwohl, wie allseitig^) 
anerkannt, die „Eiterkorperchen" entwicklungsunfahige, dem Zerfall 
entgegengehende Zellgebilde darsteilen. v 

Wir werden demnach wohl^nicht fehlgehen,Jwenn wir die Zerschnu- 
rungsvorgange an den Kernen der aus den Gefassen des in tuberkuloser 
Entartung begrififenen Irisparenchyms ausgetretenen Leukocyten lediglich 
als Zcrfallserscheinungen, nicht Prolifcrationserscheinungen betrach- 
ten und nach Aliedem nur eine Quelle der leukocytaren Elemente des 
Tuberkels der Iris zulassen, namlich die^der Einwanderung resp.^Ern- 
schwemmung extravasirter farbloser Biutzelien in die praformirten Epi- 
thelioidzellonherde. Freilich k6nnte^gegen][diese^Auffassung der Einwand 
erhoben werden, dass die Majoritat der tarblosen Biutzelien nicht, wie 



nieinen Objecten ausschliesslich yon mir gesehenen, oben beschriebenen, ~^ all gemein 
bekannten und weitverbreiteten Zerschniirungsformen der Leukocytenkeme, Zweifel, 
die die Mehrzahl der pathologischen Histologen jedenfalls mit mir theilen diirfte. 
Auch Flemming, der in seiner neuesten Arbeil (1. c.) diese Formen erwabnt and 
abbildet (1. c. Figg. 10 and 13) halt ihre Bedeutang als Zelltbeilangserscbeinangen 
fiir fraglioh and anerwiesen. 

^) Dem widerspricht nicht, dass bisweilen einzelne Zellen mit unzweifelhaften 
Kerntheilungsfigaren im circulirenden Elate des fertigen Thierkorpers vorkommen 
(gesehen von Flemming im leakamischen Blute an farblosen Zellen, yon Pere- 
meschko im Blute erwachsener Frosche an farbigen Biutzelien (Centralbl. f. d. 
med. Wissensch. 1879. No. 38) — denn diese Elemente konnen sehr wohl von ihren 
Entstehungsorten — dem Knochenmark, den Lymphdrusen — aus im Zustande der 
Theilung dem Blute zugefiihrt worden sein. 

2) Selbst Ziegler, der Hauptvertreter der Ansicht von der Entwicklungsfabig- 
kelt der ausgewanderten farblosen Blutkorperchen, halt die ^mehrkernigen" Leu- 
kocyten fur dem Tode verfallene Elemente (vergl. Ziegler, Lehrb. d. pathol. Anat. 
S. 160). 
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dic uberwiegende Mehrzahl unserer lymphatischen Tuberkelzellen, proto- 
plasmaarme, einkcrnige, sondern protoplasmareiche, meist mit jenen 
eben besprochenen gespaltenen, oder in mehrere kleinere Theilstacke zer- 
fallenen Kernen versehene Gebilde seien, welche letztere sich unseren 
BcschreibuDgen und Abbildungen zufolge nur in ausgesprochener Minder- 
heit in den Tuberkelherden vorlanden. Deno gegenuber lasst sich jedoch 
anfiihren, dass die Annahme von dem numerischen Uebergewicht der 
protoplasmarelchen mehrkernigen Leukocyten fur das lebende, normal 
circulirende Blut nicht zutrifft; wenn man normale Bulbi lebenden Thieren 
exstirpirt und dieselben augenblicklich den fixirenden Flussigkeiten (na- 
mentlich der verdiinnten Chromsaurelosung) iiberliefert, so zeigt sich bei 
der nachtraglichen Untersuchung yon Schnittpr&paraten, dass die ent- 
schiedene Mehrzahl der farblosen Korperchen des Gefassinhaltes die Form 
unserer protoplasmaarmen, cinkernigen leukocytaren Tuberkelelemente 
hat. Auch in den fruheren Stadien der diffusen Entziindung, in welche 
die Iris durch die Entwicklung des tuberkulosen Processes allmalig ver- 
setzt wird, ist dieses Vcrhaltniss noch nachweisbar (vergl. die Gefasse: 
G. m. I. auf Figg. 7, 8 und 9). Spater allerdings, wenn die dififuse 
Entzundung sich roehr und mehr steigert, die Randstellung und Extra- 
vasation der farblosen immer ausgepragter und raassenhafter sich ent- 
faltet, iiberwiegen in den entziindlich alterirten Gefassen die protoplas- 
roareichen mehrkernigen Leukocytenformen iiber die protoplasmaarmen 
einkernigen Varietaten *), aber dann findet man auch in den Tuberkeln, 
wie wir gleich sehen werden, eine sehr erhebliche Quantitat der erst- 
genannten Elemente angesammelt. 

Immer reichlicher wird nunmehr von Tage zu Tage die Zahl der 
in die Tuberkelherde eingeschlossenen Baciilen, und Hand in Hand da- 
mit geht eine immer massenhaftere Ansammlung von Leukocyten in 



*) Wie diese Erscheinung za erklaren sei^ muss dahlDgestellt bleiben ; moglich, 
dass die starkere Alteration der Qefasswand gerade das Anhaften der protoplasma- 
reicheren Leukocyten begdnsligt; moglich, dass bei starkerer entzundlicher Girca- 
lationsstorung eine Metamorphose der einkernigen protoplasmaarmeren Yarietaten 
in die mehrkernigen protoplasmareicheren innerhalb der erkrankten Qefasse statt- 
findet (vergl. Rindfleisch's bekannte Beobachtung iiber das »Mehrker nig werden '^ 
der farblosen Blutzellen bei Kohlensaureuherladang des Elates); moglich, dass beide 
Momonte bei dem Zustandekommen der fraglichen Erscheinung conourriren. Wie 
dem auch sein moge — jeden falls erklart obige Thatsache theilweise das bisher 
rathselhafte Factum, dass bei den chronischen Entziindungen vorzugsweise die 
kleinen eiokernigen, bei den acuten Entzundungen vorzugsweise die grosseren, 
meist mehrkernigen Leukocyten in den Geweben auftreten ; ausserdem wird jedoch 
hierbei in Betracht zu Ziehen sein, dass bei den acuten Entzundungen, wo das Ge- 
webe, im Gegensatze zu den chronischen, in Folge der rapiden und massenhaften 
Ansammlung leukocytarer Elemente, schnell zerfallt („abscedirt^) ein extravascu- 
larer Kernzerfall von urspriinglich einkernigen farblosen Blutzellen eintritt. 
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diesen Herden, welche dadurch far die Betrachtung bei den gewohnlichen 
Mikroskopen vollstandig die Structur eines kleinzelligen lymphatischen 
Gewebes, also desjenigen Texturbildes annchmen, welches Virchow haupt- 
sachlich zur Grundlage seiner allbekannten Untersuchungen diente, und 
in welchena er glaubte, die Originarform aller und jeder echten Tu- 
berkelbildung gefunden zu haben. Die Untersuchuug mit Oelimmcrsion 
(Zeiss V12) ^^^ Abbe'scher Beleuchtung (ohne oder mit ganz weiten Blenden) 
lasst jedoch auch in diesen anscheinend rein lymphatisch construirten Tuber- 
keln die grundlegende Structur des Epithelioidzellentuberkels, durch die 
dichtgedrangteLymphkorpercheninfiltration hindurch, herauserkennen. Beim 
weiteren Fortschreiten des Processes wird dies freilich mehr und mehr 
unmSglich, namentlich im Centrum der Tuberkel, wo in der letzten Zeit, 
unmittelbar vor dem Eintritt des sogleich naher zu schildernden Zer falls 
der Tuberkelstructur, entsprechend der grossten Dichtigkeit der Bacillus- 
wucherung daselbst, eine ganz besonders dichte Leukocytenaggregation 
Platz greift (vergl. Fig. 5 bei L. T.). Die Epithelioidzellen bewahren 
anfanglich inmitten der sie urn- und iiberlagernden Leukocyten, und trotz- 
dem gerade ihr Leib es ist, welcher von den proliferirenden Bacillen 
vorzugsweise in Beschlag genommen wird, wahrend in der Substanz der 
Leukocyten nur verhaltnissmassig selten Bacillen zu finden sindj ihr uor- 
males histologisches Aussehen, besonders auch hinsichtlich der Kerne; 
Kemtheilungen finden jedoch an ihnen, soviel ich gesehen, in dieser 
Periode der Tuberkelentwicklung gar nicht mehr statt 

Wenn die lymphatische Infiltration des Tuberkels ihren Hohepunkt 
erreicht hat, dann entziehen sich, wie eben erwahnt, auf Schnittprapa- 
raten die Epithelioidzellen fast ganzlich der deutlichen Beobachtung, und 
man kann ihr weiteres Schicksal dann mit Genauigkeit nur auf Zupf- 
praparaten verfolgen. Klar zu iibersehen ist jedoch auch auf Schnitt- 
praparaten das fernere Geschick und der schliessliche Untergang der 
leukocytaron Tuberkelelemente. Diese, welche anfanglich, und auch 
in den vorgeriickteren Stadion der lymphoiden Umwandlung der Tuberkel- 
structur, hauptsachlich in der Form einkerniger „Lymphk6rperchen* auf- 
getreten waren, zeigen in der Jetzten Periode der Tuberkelentwicklung 
vielfach auch das histologische Geprage melirkerniger Lymphzellen, 
typischer Eiterkorperchen; zu einer eigentlichen eitrigen Schmelzung 
des Tuberkelgewebes aber kommt es dabei nicht; die Textur bleibt 
fest, so lange die leukocytaren Elemente des Tuberkelherdes noch in 
ihrer Form erhalten sind, und hierdurch unterscheidet sich letzterer auch 
in der letzten Epoche seines lymphoiden Lebensstadiums durchgreifend 
von einem miliaren Abscess. Allmalig beginnt nun aber, und zwar 
vom Centrum aus, das Absterben und der Zerfall der Tuberkelzellen. 
Soviel ersichtlich, sind es zuvorderst die leukocytaren Gebilde, welche 
dem Untergang anbeimfallen; sie nehmen ein atrophisches, geschrumpftes 
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Aussehen an, ihre Contouren werden unregelmassig, eckig, die Kerne, 
sowohl die grosseren einfachen, als auch die kleineren mehrfachen, zer- 
brockeln, erst in umfanglichere, dann immer winzigere Theilstiickchen, 
das Zellprotoplasma verschwindet (? lost sich auf), die zerfallende Kern- 
substanz wird frei und es resultirt daraus schliesslich ein, in dcr ersten 
Zeit noch intensiv in Kernfarbemitteln tingirbarer, in dera nunraehr 
locker werdenden Grundgewebe suspendirter Kerndetritus, welcher jedoch 
allmalig seine Farbbarkeit einbiisst, und in eine, die Kernffirbung absolut 
vcrweigernde, moleculare Detritusmasse fibergeht. Unterdess sind auch, 
wie Zupf- event. Deckglastrockenpraparate lehren, an den epithelioiden 
Tuberkelzellen regressive Metamorphosen eingetreten: ihr Leib fangt an 
zu schrumpfen, die Kerne farben sich schlecht oder gar nicht, die ein- 
zelnen Elemente verkleben oft miteinander (ohne dass jedoch hierdurch 
die Abgrenzbarkeit gegen einander verloren ginge und mit ^Riesenzellen" 
auch nur entfernt ahnliche Bildungen daraus entstunden), und zuletzt 
sind aus den friiheren Epithelioidzellen kernloso Scholien geworden, 
welche fast sammtlich Bacillen und zwar nicht selten eine noch betracht- 
lichere Menge, als die lebonden ZelUeiber *), einschliessen. Auf mit ein- 
facher Kernfarbung behandelten Praparaten markirt sich jetzt das dera 
freien Auge als eine trube gelbliche, dem Gefiihle als schraierigo Masse 
erscheinende Centrum der Tuberkel als eine triibgraue, homogene oder 
leicht kornig-streifig stratificirte Zone, in welcher an Praparaten mit 
vorausgegangener Bacillen farbung eine ungeheure Zahl von Bacillen 
hervortreten, in so dichter, gleichmassiger Lagerung, dass von dem ab- 
gestorbenen und zerfallenen Gewebe selbst nur wenig zu sehen ist. — 
Vom Centrum aus schreitet der Zerfall in genau derselben Weiso nach 
der Peripherie hin fort, bis schliesslich die ganze Tuberkeltextur in eine 
structurlose organische Substanz umgevrandelt ist, welche auch alle be- 
kannten chemischen Kriterien tuberkuloser Kascmassen des Menschen 
besitzt, d. h. also, wie diese der Hauptmasse nach aus einem geronnenen 
(Weigert) Eiweisskorper besteht, dem in mchr oder minder reichllcher 
Quantitat Fetttropfchen beigemengt sind. Auf don Triiramern des er- 
todteten Gewebes aber wachsen mit unverminderter, ja anscheinend noch 
lebhafterer Energie die Tuber kelbacillen fort, bis sie schliesslich durch 
die, den unausbleiblichen Schlussact^) der tuberkulosen Infection des 



*) Von irgend welchen regressiven Metamorphosen der in die lebenden 
Tuberkelzellen eingeschlossenen Bacillen habe icb nicht die geringsten Andeutun- 
gen jemals wahrnehmen konnen (auch nicht an den nach PerlsucbtimpfuDg so reich- 
lich auftretenden bacillenhaltigon Riesenzellen), was ich mit Rvicksicht auf die be- 
kannten Anschauungen Metschnikoff's iiber die bakteriophage Thatigkeit der Tu- 
berkelzellen, insbesondere der Tuberkelriesenzellen zu erwahnen nicht unter- 
lassen will. 

^) Bevor es zu diescm Aeussersten kommt, biidet sich regelmassig ein fibrinos* 
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Auges bilclende totale eitrige Liquescenz des Balbus den festea Boden 
yerlieren und mit dem abfliessendea Eiter nach aussen geschafft werden. 
Es eriibrigt nun noch, rait einigen Worten auf die histologischen 
Besultate der Yorderkammerimpfung mit Perlsuchtmassen einzugehen, 
weil diese sich insofem etwas anders als die durch Verimpfung von Impf- 



eitriges Exsadat auf derVorderfl&cbe der Iris, welches die daselbst sichtbar gewesenen 
Tuberkeleruptionen mit einem dichten undurchdringlichen Schleier bedeckt. Ich babe 
die Gelegenheit nicht versaumt, das Verhalten desEndothels der vorderen Iris- 
flache za der aufgelagerten Exsudatscbicbt in alien Fallen eingebend zu priifen, da 
Micbel in seiner Arbeit: Iris and Iritis, 1. c, die etwas befremdlicbe Angabe ge- 
macbt hatte, dass das Endotbel bei der fibrinds-eitrigen Iritis von dem entzandlicben 
Ergasse von seiner Unterlage als continuirlicbes Haatcben abgeboben, and auf die 
freie Oberfache des Exsudates zu liegen komme. In meinen Fallen war ein endo- 
tbelialer Ueberzag auf dem Exsadate niemals zu constatiren, vielmebr war stets das 
Endotbel entweder an seiner normalen Stelle anterbalb des Ergusses in continuo 
nacbweisbar, oder es war der Zusammenbang der einzelnen Elemente des Hautcbens 
gelockert, and eine mebr oder minder grosse Zabl der letzteren in regelloser Vertbei- 
lang den tieferen Scbicbten des Exsudates beigemengt. (An diesen desquamirten 
Endotbelien konnte icb, beilaufig bemerkt, baufig karyokinetisobe Figuren nacb- 
weisen, jedocb nur an solcben Stellen, wo in der yordersten Grenzscbicbt Bacillen 
eingelagert waren, welcbes letztere in besonders verbreiteter Weise dann der Fall 
ist, wenn man die Tuberkelbacillen in Flussigkeiten suspendirt, in die vordere 
Augenkammer einfiibrt.) Auch bei anderweitigen, experimentellen oder spontanen, 
exsudativen Entzundungen der Iris babe icb nie eine continuirliche Abbebung des 
Irisendotbels durcb die entziindlicbe Ausscbwitzung, sondern stets nur das soeben 
cbarakterisirte Verbalten des Endotbels beobacbten k5nnen, and aucb Herr Dr. Heyne 
ist auf Grand einer, express zur Prufung der obigen Angabe MicbeTs im biesigen 
Institute angestellten Experimentaluntersucbung (Die Ver&nderangen des Irisgewebes 
bei yerscbiedenen Augenerkrankungen. Inaug.-Diss. Konigsberg, April 1884) zu 
denselben Resultaten gelangt, wie ich. Es muss sich demnach bei den gegentbeiligen 
Beobacbtungen Mich el's um atypische und ganz exceptionelle Yorkommnisse ge- 
bandelt babea. — Wie durcb einen fibrinosen Erguss, soil nach Micbel aucb durcb 
die Entwicklung yon experimentellen oder spontanen Tuberkeln eine Abbebung des 
Endotbel hautcbens der Iris zu Stande kommen, und zwar dann, wenn die Tuberkel- 
bildung „zwiscben Endotbel und Irisgewebe^ yor sich geht. Nach meinen Beobacb- 
tungen entsteben aber an der genannten Stelle iiberhaupt keine Tuberkel, und es ist 
dies aucb yon vornberein desbalb nicht wobl mdglicb, weil zwiscben Irisendothel und 
und freiem Rand des Irisgewebes keine zellige Matrix praexistirt, yon der die Tuberkel 
ibren Ausgang nebmen konnlen. Soviel icb an meinen Praparaten sebe, ist Mich eTs 
eben besprochene Anscbauung dadurch entstanden, dass zuweilen die Tuberkel sich 
hart an der Grenze des Irisgewebes aus den vordersten fixen Parencbymzellen (event, 
inclusive den angrenzenden Endotbelien) entwiokeln, und nun der aus der Wucbe- 
rung der genannten Elemente bervorgegangene Zellenberd das ibn uberziebende und 
mit ibm in geweblicber Contiguitat bleibende Endotbelbaulcben an der betreffenden 
Stelle emporbuckelt, resp. sich, nach Aufbrauch des alten Endotbels durcb Mit- 
betheiligung an dem tuberkulosen Proliferationsprocess, an der defect gewordenen 
Partie mit einem neuen Endotbelstratum bedeckt, welcbes sich, an der Basis des 
in den Vorderkammerraum convex vorspringenden Knotchen, mit den Elementen der 
intact gebliebenen Endothelstrecken in Verbindung setzt. 
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tuberkeln erzielten gestalten, als dabei unter den zelligen Elementen des 
Iristuberkels haufig auch mehr- und vielkernige Epithelzellen, darunter 
auch solche mit den Kennzeichen cchtcr Langhans'scher Riesenzellen, her- 
vortreten (vergl. Fig. 9). Diese mehr- und vielkernigen Protoplasnciakorper 
bilden sich hier, wie die Beobaf^htung lehrt, in jener Periode der oben ge- 
schilderten Tuberkelentwicklung, wo die Kerntheilungen an den Epithelioid- 
zellen anfangen sparlicher zu werden, und es noch nicht zu einer nennens- 
werthen Einwanderung von Leukocyten in die Tuberkelherde gekomnoen ist. 
Die Entstehung der genannten vielkernigen Bildungen lasst sich offenbar 
a priori auf zweierlei Weise erklaren: entweder durch Kernvermehrung 
und Protoplasraazunahme einer einzigen Epithelioidzelle, oder durch 
Verschmelzung mehrerer solcher. Ich entscheide mich, obwohl es mir 
zur Zeit noch nicht gelungen ist, den untruglichen Beweis fiir ihre Rich- 
tigkeit durch den Nachweis karyokinetischer Figuren innerhalb der raehr- 
und vielkernigen Zellen zu erbringen, fur die erstere Annahrae. Eine 
Entstehung einheitlicher mehrkerniger Zellkorper durch Verschmelzung 
von mehreren kernhaltigen zelligen Elemente kommt zwar im Pflanzen- 
und niederon Thierreich vielfach vor*), bei den hoheren Thieren und 
beira Menschen ist jedoch ein solcher Vorgang nicht sicher erwiesen^); 
dagegen ist durch die Untersuchungen Fleraming's') die Bildung 
grosser [vielkerniger Protoplasraamassen durch karyokinetische Kern- 
vermehrung einer einzigen Zelle positiv festgestellt. Ich hoffe da- 
her, dass es noch gelingen wird*), den letzteren Entstehungsraodus auch 
fur die mehrkernigen Epithelioid- und Riesenzellen des Tuberkels nach- 



*) Yergl. die Anfuhrang der einschlagigen Thatsachen bei Ziegler: „Her- 
kunft der Tuberkelelemente'', 1. c. 

') Rastizky (Virchow'sArchiv. Bd. 59) will zwar ein Mai ein Verschwimmen 
von vier Knochenmarkzellen za einer Riesenzelle direct beobachtet haben, indessen 
steht diese Beobaohtung za vereinzelt da, nm als vollig beweisend angesehen werden 
za konnen. Lang, Thoma, G. Weiss, Arnold und seine Schiller a. A. nehmen 
zwar auf Grand ihrer bistologischen Untersuchungen an, dass die Riesenzellen, ins- 
besendere die des Tuberkels, darch Verschmelzung von epithelioiden (resp. epithe- 
lialen) Zellen entstehen, einen irgendwie directen Beweis fiir diese Annabme Hefern 
ihre Beobachtungsresultate jedoch nicht (vergl. iiber die Arbeiten der genannten 
Forscher, sowie iiber den Inhalt der Riesenzellliteratur iiberhaupt die neueste kri- 
tische und experimentelle Untersuchung uber Riesenzellen von E. Marchand, Vir- 
chow's Arcbiv. Bd. 93). 

») Archiv f. mikrosk. Anat. Bd. XVIII. S. 189 ff. 

*) Leider war es mir nicht moglich, neuestens, seitdem ich mit der Technik 
der Untersuchung auf Kerntbeilungsfiguren vertrauter geworden, als es frUher der 
Fall sein konnte, frisches Perlsuchtmaterial za erhalten; sobald letzteres geschehen 
sein wird, beabsichtige ich weitere Untersuchungen iiber den obigen, noch nicht de- 
finitiv erledigten Punkt anzustellen. — Nachschrift. Unterdess ist es mir einige Male 
gegliickt, Tuberkelzollen mit mehrfachen Kemfiguren aufzufinden. Vergl. die 
spateren Capitel der Arbeit. 
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zuweisen, und zwar um so mehr, als sich aus meinen Beobachtungen 
iiber die histologische Entwicklung des Tuberkols nirgends ein directer 
Hinweis fiir, woLl abcr ein, meines Erachtens, sehr gewichtiges Argu- 
ment gegen die Confluenztheorie ergeben hat. 

Wenn wir mit den Vertretern dieser Theorie annehmen, dass die 
Riesenzellen aus den Epithelioidzellen dadurch hervorgehen, dass letztere 
durch die regressive Metamorphose, welcher die Tuberkelstructur anheim- 
fallt, in einen Zustand gerathen, welcher ein stellenweises Zusammen- 
fliessen derselben begiinstigt, so ware zu erwarten, dass ein solches Zu- 
sammenfliessen auch bei der durch Impftuberkel erzeugten Iristuberku- 
lose, die sich ja beziiglich der Genese, Form, Zahl und regressiven 
Metamorphose der Epithelioidzellen in keiner Weise von der durch 
Ferlsuchtimpfung entstandenen uuterscheidet, stattfiuden, dass also 
auch bei ihr mehrkernige und Riesenzellen sich bilden miissten. Dies 
ist aber, wie erwahnt, nicht der Fall! Lasst die Confluenzhypothese 
also dieses Factum vollig unerklart, so verraag dagegen die Prolifera- 
tionstheorie ein, wie ich glaube, ziemlich befriedendes Verstandniss des- 
selben zu gewahren. Dieser Theorie nach kommt die Riesenzellbildung 
dadurch zu Stande, dass die Zelltheilung mit der Eerntheilung nicht 
gleichen Schritt halt, dass erstere mehr oder minder lange Zeit aus- 
bleibt, wahrend die Kerne (ortfahren, sich zu theilen. A priori leuchtet 
ein, dass derartige Stockungen (Bildungshemmungen) in dem regularen 
Ablauf des Zelltheilungsvorganges leicht werden eintreten kounen, wenn 
der die Zellproliferation anregende Reiz nicht stark genug ist, um sie 
liber ihr erstes Stadium hinaus zum vollen Abschluss zu fiihren, sich 
also mit Kernproliferation erschopft, und dass andererseits auch unter 
ihr sonst giinstigen Bedingungen, die Riesenzellbildung wird unterbleiben 
konnen, wenn der betreffende Reiz in allzugrosser Intensitat auf die 
Gewebe einwirkt. Gleich verschiedenen anderen Fremdkorpern von be- 
stimmter Reizkraft*) besitzen nun die Tuberkelbacillen an und fiir sich 



*) Durchaus nicht jedweder Fremdkorper vennag, wie bekannt, Riesenzell- 
entwicklung hervorzarufen. So sehen wir beispielsweise, dass der Eohlenstaob, troiz- 
dem er oft in recht grossen Partikeln in das Lungengewebe eindringt, fiir letzteres 
YoUig oder naheza vollig indifferent ist. Ebenso wie Kohle verhalten sich sehr viele 
andere anorganische, and bisweilen selbst organische Fremdkorper. Unter den 
letzteren sind Pflanzenfaserchen aller Art, Seidenfadchen, Kaninchenharchen a. dgl. 
besonders geeignet (vergl. des Verf.'s einschlagige Untersachungen : Ueber die sog. 
Organisation des Thrombus. Leipzig 1877; ferner: Centralbl. f. d. med. Wissensch. 
1876. No. 45, und Ibidem 1878. No. 13), Riesenzellen, insbesoodere auch solche 
vom Charakter Langhans'scher, zu provociren, doch auch sie nicht unter alien 
Umstanden. So fand Verf., dass um nicht carbolisirte Seidenfaden die Riesenzell- 
bildung haufig ausbleibt, um carbolisirte dagegen, welche eine lebhaftere und 
anhaltendere Zellenproliferation bewirken, als jene, sie stets slattfindet, vorausge- 
setzt, dass nicht gleichzeitig anderweitige Eiofliisse auf das Gewebe einwirken, welche 
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die Fahigkeit, eine znr Riesenzellbildung tendirende Proliferation der 
fixen Gewebszellen auszulosen; wenn jedoch ihre Menge und Wachslhums- 
energie eine sehr grosse wird, wie eben bei der durch Impftuberkel 
bewirkten Iristuberkulose, so gerath die Zellproliferation in ein so schnelles 
Tempo, dass die Zelltheilung der Kerntheilung jeweilen immer auf 
dera Fusse nachfolgt, mithin also nur einkernige, oder bochstens da und 
dort 2 — Skernige, nicht aber auch mehrkernige and Riesenzellen gebildet 
werden. Bei der durch Perl such timpfung erzeugten Iristuberkulose ist 
dagegen notorisch die Menge und, wie es scheint, auch die Proliferations- 
geschwindigkeit der die Iris invadirenden Parasiten, von vornherein we- 
nigstens, eine erheblich geringere als bei der durch Irapftuberkelimpfung 
inducirten Iristuberkulose^); unter diesen Verhaltnissen kommt also das- 
jenige Moment in Wegfall, welches wir oben als Ursache des Ausbleibens 
der Riesenzellbildung bei der durch Impftuberkelimpfung entstandenen 
Iristuberkulose angenommen batten. 

Mithin lasst sich, wenn wir uns auf den Boden der Proliferations- 
theorie der Riesenzellbildung stellen, fiir die auf den ersten Blick so 
frappirende Erscheinung, dass nach Perlsuchtimpfung mehrkernige Epi- 
thelioid- und Riesenzellen in den Iristuberkeln auftreten, nach Impf- 
tuberkeliibertragung dagegen keine, ein Verstandniss gewinnen, wahrend, 
wie erwahnt, die Confluenzhypothese uns jede Erklarung derselben schul- 
dig bleibt^). 



entweder, wie z. 6. das Jodoform (E. Marchand) die Lebhaftigkeit der Gewebs- 
zellenproliferation herabsetzen, oder wie z. B. septische InfectioDSorganismen an 
Stelle dor gewebsbildenden (productiven) eine destmirendcp, eitrige Entzundang 
herbeifabren. 

*) Es erklart siob das erstere Moment leicht daraus, dass die Perlknoten unter 
alien Umstanden sehr viel bacillenarmer als die Impftuberkel sind. Die Folge davon 
ist, dass sich die Perlsuchtbacillen weniger massenhaft in der Iris verbreiten und 
weniger schnell daselbst zu Schwarmen und Nestern beranwachsen, als die Impf- 
taberkelbacillen, und demgemass sich auch der taberkulose Process in der Iris nach 
Perlsuchtimpfung weniger energisch eotwickelt, als nach Uebertragung von Impf- 
iuberkeln: das Incubationsstadiam wahrt langer and auch die Erscheinungen der 
diffusen acuten Iritis setzen spater and allmaliger ein ; histologisch ist die ge- 
ringere Zahl der Kemtheilangsfigaren and das langere Stehenbleiben der Tu- 
berkelformationen auf dem Stadium des reinen, d. h. nicht mit Lymphzellen gemisch- 
ten Epithelioidzellentuberkels augenfallig. Das zweitgenannte Moment, die geringere 
Proliferationsenergie der Perlsuchtbacillen gegeniiber derjenigen der Impftuberkel- 
bacillen, auf welche ich aus dem Grunde schliessen mochte, weii auch nach Impfung 
mit relativ sehr bacillenreichen Perlsachtmassen der Verlauf der Iristuberkalose 
doch noch ein langsamerer ist, als es die blosse Differenz der Baciiien menge er- 
klarlich machen wiirde, lasst sich vielleicht darauf beziehen, dass sich die Perlsucht- 
bacillen in ihrer Vegetation erst dem neuen Nahrboden des Kaninchenkorpers anzu- 
passen haben, wahrend die Impftuberkelbacillen demselben bereits accommodirt sind. 

^) Fiir die Richtigkeit der hier vertretenen Auffassang, dass die oben bespro- 
chene Differenz beziiglich des Auftretens der Riesenzellentwicklung einzig und allein 
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Was die eigenthumliche Raud- and event. Radiarstellung der Kerne 
der Tuberkelriesenzellen anlangt (vergl. Fig. 9 bei R. Z.), wodurch sich 
dieselben, wenn audi uicht durchgreifend *), von Riesenzellen anderer 
Genese unterscheiden, so hat man geglaubt^), grade diese Erscheinung 
mit der Confluenzhypothese besser erklaren zu konnen, als mit der Pro- 
liferationstheorie, indera man darauf hinwies, dass, wenn man sich die 
Elemente der zelligen Auskleidung rohrenformiger Gebilde (Driisen- 
canale, Blut- und Lymphgefasscapillaren) mit einander „verschmolzen" 
dachte, das Bild der Riesenzelle mit wandstandigen Kerneu dadurch eo 
ipso gegeben sein wiirde. Dieser, den Entstehungsmodus veranschaa- 
lichenden Auffassung, fiir wclche man vielfach auch positive Belege in 



durch die allzugrosse Massenhaftigkeit and Scbnelligkeit der Bacillaswucberang bei 
der darch Impftuberkeliibertragang hervorgerufenen Iristuberkulose, and nicht etwa 
darch irgend welchen specifiscben Unterschied zwischen Perlsachtbacillen einer- 
seits and Impftaberkelbacillea andererseits bedingt ist, plaidiren, soviel icb seben 
kann, sammtliche einschlagige Thatsacben. Wie scbon erwahnt, kommt es nach 
Impftttberkelimpfung zwar aacb in den secandar ergriffenen Organen nar mehr 
ausnabmsweiso zar Riesenzellbildang, weil aacb bier die Bacillenentwicklang nocb 
immer in sebr massiger and rapider Weise Platz greift, aber sie feblt doch eben 
daselbst nicbt ganz, and man darf am so eber darauf recbnen, ibr aacb in den 
nacb Impftuberkelbacilleniibertragang entstebenden Tuberkeln der inneren Organe 
baufiger oder sogar regelmassig zu begegnen, je bacilienarmer dieselben verbalt- 
nissmassig sind (vergl. Gapitel G. und F. dieser Arbeit). Besonders einleucbtend 
wird dieses Sacbverhaltniss illastrirt durch das Factum, dass erstens nacb friib- 
zeitiger Exstirpation der mit Impftuberkelmasse inficirten Bulbi, wodurch der scbnel- 
len Ueberfluthung des Eorpers mit Bacillen Einbalt gethan wird, sowohl in den 
nacbstgelegenen Lympbdrusen, als auch in entfernteren Organen, ziemlicb zabl- 
reicbe typische Tuberkelriesenzellen in den Tuberkeln zu finden sind, and dass 
zweitens nacb Verfiitterung yon relativ geringen Quantitaten von Impftuberkel- 
bacillen, besonders solcben, die durch Faulniss in ihrer patbogenen Wirkung ab- 
gescbwacbt sind (vergl. des Verf.'s Mittheilung: Ueber die Uebertragbarkeit der 
Tuberkulose durch die Nabrung etc. Gentralblatt fiir kliniscbe Medicin. 1884. 
Ko. 2), die Tuberkelberde in Hals- und Mesenterialiympbdnisen and in der Leber, 
bei evidenter Bacillenarmutb, constant mebrkernige Epithelioid- und Riesenzellen 
aufweisen. Auch die Beobachtungen an menscblicben Tuberkeln stimmen mit 
unserer obigen Auffassung gut uberein: die sebr bacillenarmen Producte der scro- 
phulosen Lympbdriisentuberkulose, des Lupus, der tuberkulosen Gelenkfangi etc. 
entbalten stets sebr reicblicbe, die sebr bacilienreicben Knotcben der ganz acuten 
Miliartuberkulose wenig oder gar keine, die massig bacillenreichen Herde der chro- 
niscben Miliartuberkulose massig reicblicbe Riesenzellen. 

^) Friedlander, Weigert u. A. waren der Meinung, dass die Rand- und 
event. Radiarstellung der Kerne ein ausschliesslicbes Attribut der Tuberkelriesen- 
zellen darstelle, indessen ist namentlich durch Yerf. bewiesen, dass Riesenzellen mit 
wandstandigen Kernen auch anderweitig, insbesondere auch um nicbtspecifiscbe 
Fremdkorper vorkommen (vergl. Fig. 1 und 2); andererseits sind aucb, wie von ver- 
schiedenen Autoren mit Recht betont, nicht alle Tuberkelriesenzellen mit wand- 
standigen Kernen versehen. 

^) Vergl. J. Arnold, 11. cc. 
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den histologischen Bildern zu finden gemeint hat, gegenuber ist jedoch 
erstens hervorzaheben, dass die Riesenzelle mit wandstandigen Kernen 
auch innerhalb des Tuberkels solcher Organe entsteht, welche, wie z. B. 
die Hornhaat, die Gefassintima etc., frei yon Gefasseu and auch von 
Driisen aller Art sind, und in gefasshaltigen, aber driisenlosen Orga- 
nen erst zu einer Zeit, wo durch den tuberkalosen Wucherungsprocess 
die Blut- und Lymphgefasse zur Seite gedrangt oder in ihm aufgegangen 
sind, und zweitens, dass auch in driisigen Organen, den Nieren z. B., 
jede Riesenzellbildung nach Impftuberkelimpfung in der Regel (s. oben) 
ausbleibt, obwohl hierbei, wie wir spater noch genauer sehen werden, 
die Driisencanale constant ganz dieselben passiven und im Wesentlichen 
auch dieselben activen Veranderungen innerhalb der Tuberkelherde er- 
fahren, wie bei der, reichiiche Riesenzellen producirenden, Perlsucht- 
impftuberkulose, die Bedingungcn zur event. „Verschmelzung" der Drii- 
scnepithelien also in beiden Fallen die gleichen waren. Der Versuch, 
das eigenthiimliche Lagerungsverhaltniss der Kerne in den Tuberkel- 
riesenzellen durch einfache Confluenz des Epi- resp. Endothels von in 
die Tuberkel eingeschlossenen Driisen- oder Gefasscanalen zu erklaren, 
muss demnach wohl als gescheitert betrachtet werden. Ist dies aber 
der Fall, so spricht die Rand- und Radiarstellung der Kerne der Tu- 
• berkelriesenzellen direct gegen die Confluenzhypothese, weil durch ein- 
fache Verschmelzung regellos nebeneinander liegender kernhaltiger Zellen 
naturlich niemals eine randstandige, sondern nur eine diffuse Anord- 
nung der Kerne in dem Confluenzprotoplasma resultiren konnte. Weit 
eher vermag uns dagegen die Proliferation stheorie zu einer Erkla- 
rung der genannten Erschcinung zu verhelfen. Bei dem Studium der 
Riesenzellbildung um nicht specifische Fremdkorper war mir auFgefallen, 
dass Randstellung der Kerne in diesen Riesenzellen nur dann zu beob- 
achten ist, wenn der Fremdkorper allseitig vom Protoplasma der 
Riesenzelle umflossen ist, liegt letzteres dem Fremdkorper nur an, liegt 
dieser also ausserhalb der Riesenzelle, dann ist die Vertheiiung der 
Kerne stets eine regellose. Diese Beobachtung, welche E. Marchand 
bei seinen Untersuchungen durchaus bestatigt gefunden, und mehrfach 
in seiner oben citirten Arbeit hervorgehoben hat, musste selbstverstand- 
lich den Godanken erwecken, dass die Randstellung der Riesenzellkerne 
von der Anwesenheit des Fremdkorpers im Protoplasma der vielkernigen 
Masse in irgend einer Weise abhangig sei, und zwar durfte man sich 
den Zusammenhang der Erscheinungen wohl so vorstellen, dass von dem, 
in den Leib der Riesenzelle eingeschlossenen Fremdkorper Stroraungen 
im Protoplasma augeregt werden, welche die, nach dem Einschluss, 
durch karyokinetische Theilung neugebildeten Kerne verhindern, sich in 
die Nahe des Fremdkorpers zu lagern, ja dieselben sogar nothigen, sich 
in moglichst grossem Abstand von ihm festzusetzen. Hieraus wiirde bei 
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centraler Position des Fremdkorpers eine peripherische, bei polarera 
Situs des ersteren eine antipolare Lagerung der Kerne resultiren niiissen, 
wie dies im Allgeraeinen *) auch der Fall ist (vergl. unsere Figg. 1 und 
2). R. Koch hat nun, und zwar ganz unabhangig von meinen und 
E. Marchand's bereits mitgetheilten, aber bisher nicht naher erorterten 
Beobachtungen, gefunden^), dass bei den Tuberkelriesenzellen ganz ahn- 
liche Beziehungen der Lage zwischen den Kernen und den eingeschlos- 
senen Fremdkorpern obwalten, wie bei unseren gewohnlichen Fremd- 
korperriesenzellen, und Koch, der, wie wir, der Proliferationstheorie 
huldigt, ist deshalb gleichfalls geneigt anzunehmen, „dass eine Art von 
Antagonismus zwischen den Kernen der Riesenzelle und den von der 
Zelle eingeschlossenen Parasiten besteht, welche bewirkt, dass die Kerne 
von den Bacillen moglichst weit entfernt werden.** 

Es bedarf die hier angeregte Frage der Wandstellung der Tuberkel- 
riesenzellkerne, wir verhehlen es nicht, noch der weiteren Priifung; imraer- 
hin dfirften die angefuhrten Thatsachen vom Standpunkte der Prolifera- 
tionstheorie aus ein Verstandniss der bislang so rathselhaften Erscheinung 
der randstandigen Lagerung der Kerne in den Tuberkelriesenzellen anzu- 
bahnen geeignet sein. 

B. Die Histogenese des Hornhauttuberkels. 

Von vomherein war zu erwarten, dass sich in dem denkbar einfach 
structurirten, nur aus einem etwas raodificirten fibrillaren, gefasslosen 
Bindegewebe bestehenden, und noch dazu absolut durchsichtigen Gorneal- 
parenchyra die allmalige Entwicklung des tuberkulosen Processes sich 
noch besser und reiner, d. h. ungernischt mit den von den Gefassen aus- 
gehenden Complicationen, werde beobachten lassen, als an dem gefass- 
haltigen und weit weniger durchsichtigen Irisgewebe. In dieser Erwar- 
tung wurde man jedoch, wenigstens in Betreff des letzteren Punktes, 
getauscht, wie sich aus dem Folgenden ergeben wird. 

Die Hornhauttuberkulose kann experimentell auf zweierlei Weise 
hervorgebracht werden; erstens durch directe Infection von tuberkel- 
bacillenhaltiger Flfissigkeit resp. Inoculation von bacillenhaltiger Sub- 
stanz in die Cornea (am zweckmassigsten in das Centrum derselben), 
zweitens durch Importation von mit Bacillen versehener Tuberkelmasse 
durch eine Schnittwunde am Cornealrand in die vordere Augenkammer. 



^) Eine Ausnahme von diesem Lagomngsverhaltniss mussen natiirlicb diejeni- 
gen bereits gebildeten Kerne machen, welche bei erfolgendem Einschluss des 
Fremdkorpers bereits eine feste Stellung in der Nahe desselben gewonnen haben. 

2) Mittheil. a. d. Kaiserl. Gesundheits-Amt. II. S. 19. 
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Betrachten wir zuerst die Entwicklung und den Verlauf der auf 
ersterem Wege, durch Injection bacillenreicher Flussigkeit *) ins Horn- 
hautcentram, erzielten Tuberkelbildung, so ist zunachst zu erwahnen, 
dass in den ersten Tagen nach der Injection, rait Ausnahrae einer feinen 
punktformigen Triibang an der Injectionsstelle, in der inficirten Cornea 
raakroskopisch nichts Krankhaftes zu beraerken ist. Vom 5., 6. Tage 
ab fSngt jedoch die kleine punktforraige Triibung an sich etwas zu ver- 
breitern; das Epithelium lockert sich, wird ailmalig abgestossen und es 
entsteht nun ein kleines flaches Geschwiirchen rait weisslichem Rand 
und Grunde, welches in der Folgezelt sowohl nach der Tiefe als nach 
den Seiten hin sich vergrossert. Am 8., 9. Tage treten am Geschwiirs- 
rande stecknadelspitz- und dariiber grosse weissliche Knotchen hervor, 
welche an ihren inneren Partien rait dem weisslichen Infiltrat des Ge- 
schwiirsrandes unmittelbar zusammenhangen. Indem sich nun die, Ge- 
schwiirsstelle raehr und raehr ausdehnt, die am Rande derselben befind- 
lichen Knotchen grosser und grosser werden, und immer neue neben 
ihnen auftreten, entstehen etwa vom 14. — 16. Tage ab, auch in einiger 
Entfemung derselben, mitten in der wasserklaren Cornealtextur, aller- 
feinste weissliche Knotchen, welche von Tage zu Tage an Umfang zu- 
nehmen. 

Im weiteren Verfolge der Beobachtung schiessen ahnliche Knotchen 
in immer grosserer Entfemung von der Impfstelle auf — jetzt aber 
beginnt ein bisher nur schraaler, auf den aussersten Rand der Cornea 
beschrankter, Pannus in rapider Weise zu wachsen, um in kurzer Frist 
die gesamrate Oberflache der Hornhaut rait einem rothlichen undurch- 
sichtigen Schleier zu iiberziehen; ihm voraus eilt eine ziemlich dichte 
rauchige Triibung, welche die Pelluciditat des Gewebes auch an den noch 
nicht vom Pannus erreichten Strecken aufhebt oder doch stark beein- 
trachtigt, sodass der weiteren makroskopischen Beobachtung damit eine 
Grenze gesetzt ist. 

Was nun die Resultate der mikroskopischen Untersuchung*) der 
soeben geschilderten, rait blossom Auge sichtbaren Erscheinungen anlangt, 



^) Dieselbe wurde in der Weise bereitet, dass bacillenreiche Tuberkelmasse 
frisch getodteter Thiere sorgf&Itig in ClNa-Losang zerquetscht und der hierdarch ge- 
wonnene Tuberkelsaft darch ein feines Tuch colirt warde. — Bei der Injection be- 
dienten wir ans einer ganz feinen, eigens za vorliegendem Zweck constmirten Ca- 
ndle mit minimaler randlicher Stichoffnung. 

^) Die Methoden der Untersachung waren die bei der Erforschung der Histo- 
genese des Iristaberkels mit Erfolg angewandten; selbstverstandlich wurden die 
kranken Hornhaute hauptsachlich auf Flachschnitten explorirt; bei der Anfertigang 
der letzteren diente auch an (in verdiinnten Ghromsaurelosungen) geharteten 
Objecten mit Vortbeii das Gefriermikrotom. 
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so ist zunachst eine von Tag zu Tag starker werdende, auflfallend iippig 
sich entfaltende Vermehrung der Bacillen, mit welcher alsbald eine 
massenhafte Ansammlung von Wanderzellen Hand in Hand geht, an der 
Impfstelle zu constatiren. Die Bacillen wachsen hierbei zu einer ahn- 
liuhen Sternfigur aus, wie sie von den Impfungen des Hornhautcentruras 
mit mikrococcenhaltigen Fliissigkeiten bekannt ist*), nur ist die Ba- 
cillen pilzfigur weniger regelmassig gestaltet und an den Randern der 
einzelnen Strahlen nicht so scharf begrenzt, wie der Mikrococcenstern. 
Die Quelle der Wanderzellen, welche die Piizfiguren durchdringen und 
zwischen den Strahlen derselben sich anhaufen, liegt klar vor Augen: 
es ist das Conjunctivalsecret, welches diese Eleraente liefert, indem die 
leukocytaren Bestandtheile desselben von der Einstichsstelle aus, deren 
anfanglicher Epithelverschluss, durch die wuchernden Bacillen raortificirt 
und gelockert, abgestossen wird, in Schaaren in den von der Pilzwuche- 
rung ergrififenen Cornealbezirk einwandern. Eine anderweitige Entstehungs- 
art der im inficirten Hornhautcentrum auftretenden Leukocyten, welche 
hier grosstentheils, entsprechend den zelligen Elementen des Conjunctival- 
secretes, die Form mehrkerniger Lyraphkorperchen besitzen, ist stricte 
abzulehnen: die Hornhautperipherie ist zu dieser Zeit noch so gut wie 
ganzlich frei von pathologischer Wanderzelleninfiltration und es konnen 
demnach also die Wanderzellen des Hornhautcentruras nicht von der 
Peripherie her zugewanderte farblose Blutkorperchen sein, und Karyo- 
kinesen der fixen Hornhautzellen sind um diese Zeit im Hornhautgewebe 
nicht zu beobachten; wo man die fixen Hornhautzellen iiberhaupt inner- 
halb des dichten Gemenges von Bacillen und Wanderzellen zu sehen be- 
kommt, machen sie einen geschrumpften, atrophischen Eindruck, — die 
Leukocyten des Hornhautcentruras konnen also auch nicht Brut aus den 
fixen Bindegewebszellen sein 2). — Im weiteren Verlauf des Processes 
setzen sich nun neue, iippig wachsende, jetzt nicht raehr strahlig an- 
geordnete, sondern zusararaenhangende, annahernd rundliche Nester bil- 
deade Bacillencolonien an die Endpunkte der primaren Bacillenfigur an, 
und im Bereiche der jiingsten dieser secundaren Bacillenvegetationen 
gelingt es, wenn auch sehr sparsarae, so doch vollkoramen typische 
karyokinetische Figuren an den fixen Hornhautzellen und bald nachher 



*) Vergl. iiber das Zustandekommen und die Architektur dieser Pilzfigur die 
neaeste einschlagige Arbeit von Ortmann, Experimentelle Untersuchungen iiber 
centrale Keratitis. Inaag.-Diss. Konigsberg, Marz 1884. 

^) Es bestatigen mithin obige Resultate die sorgfaltigen UntersachuDgen Ort- 
mann's (1. c), nach welchen die bei der acuten centralen Keratitis auftretenden 
Eiterzellen, nicht, wie Strieker, Bottcher u. A. meinten, Producte einer Prolife- 
ration der Hornhautzellen, sondern, wie Cobnheim vorausgesagt, vom Conjunctival- 
secret her eingewanderte Leukocyten sind. 

4* 
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auch das Auflreten neugebildeter Zellen von epithelioidem Charakter zu 
entdecken. Allerdings sind diese letzteren hier stets gemischt mit einer 
Mehrzahl lymphoider Eleraente, und nicht lange wahrt es, so dringen 
auch in das Gewebsterri tori una dieser neuen Bacillusherde so zahlreiche 
Wanderzellen von dera mittlerweile in ein Geschwiir umgewandelten Impf- 
bezirk her ein, dass die fixen Gewebszellen ganz und gar von ihnen ver- 
deckt werden und so die Structur des Lymphoidzellentuberkels erzeugt 
wird, noch ehe es zur typischen Ausbildung des Epithelioidzellen- 
tuberkels gekommen ist. Reichlicher ist die Karyomitosis der fixen Horn- 
hautzellen und die unnaittelbar daran sich anschliessende Neubildung 
epithelioider Zellen in den Gewebszonen der getrennt von der primaren 
Bacillenansiedlung in den raehr peripheren Theilen der Hornhaut etwas 
weniger iippig als in den centralen, sich entwickelnden Bacillusnestern, 
die, Anfangs kleine, unregelmassige Gruppen von theils frei (d. h. nicht 
in Leukocyten eingeschlossen) in der Intercellularsubstanz, theils in den 
fixen Hornhautzellen (event, auch in den Saftliicken) liegenden Bacillen 
bildend, spater zu annahernd kugelig begrenzten Herden anwachsen, zu 
c6nstatiren, aber auch hier iiberschwemraen sehr bald die Wanderzellen, 
die jetzt nicht mehr allein vom ulcerirten Hornhautcentrum, sondern 
auch von der pannos afficirten Homhautperipherie her den Bacillusvege- 
tationen zustromen, die im Aufbau begrififenen Epithelioidzellentuberkel, 
sodass die letzteren auch in diesen, entfernt von der Invasionspforte ge- 
legenen Bezirken noch vor ihrer definitiven Ausbildung in Lymphoid- 
zellentuberkel unagewandelt werden. Zur Bildung mehrkerniger Epithe- 
lioid- Oder voUends Riesenzellen kommt es bei dieser, durch directe In- 
oculation von Tuberkelbacillen erzeugten Hornhauttuberkulose niemals; 
das einzige weitere Geschick, welches den in das Stadium der lymphoi- 
den Tuberkel iibcrgetretenen Producten derselben beschieden ist, ist der 
Untergang, der Zerfall, welcher sich in wesentlich gleicher Weise, nur, 
entsprechend der ersichtlich noch vehementeren Bacillenpropagation, noch 
schneller voUzieht, wie bei den Irisimpftuberkeln. 

Weit weniger rapid, und ina Ganzen vollig analog der Irisimpftuber- 
kulose verlauft der tuberkulose Process in der Cornea nach in director 
Application des inficirenden Agens, nach Uebertragung von fester Tu- 
berkelsubstanz in die vordere Augenkammer. Lagert man dabei das 
Impfstiickchen so, dass ein mehr oder minder grosser Theil desselben 
in Contact rait der cornealen Schnittwunde bleibt, dann entwickelt sich 
mit absoluter Constanz eine, ihrem Grad und Ausbreitung nach aller- 
dings in den einzelnen Fallen erheblich schwankende Tuberkulose der 
Hornhaut. Wie schon in der Einleitung geschildert und wie unsere 
Pigur 3 illustrirt, dringen bei dem genannten Infectionsmodus die Ba- 
cillen auf der Bahn des die corneale Schnittwunde verschliessenden jungen 
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Narbengewebes in das Cornealparenchym ein. 1st die Invasion der 
Taberkelbacillen eine nur geringe, was dann der Fall ist, wenn das 
Impfstiickchen mit einem nur kleinen Theile seines Umfanges der Inci- 
sionswunde anliegt, so beschrankt sich die Tuberkelbildung auf die Re- 
gion der Schnittnarbe und die unmittelbar daran angrenzenden Bezirke 
der Conjunctiva und Hornhaut. Die genannten Theile intumesciren dabei 
allmalig zu einem weisslichen Wulst, in welchem namentlich bei Loupen- 
betrachtung intensiver weissliche oder gelbliche Punkte hervortreten. Vom 
Limbus conjunctivae her mit einem gefassreicheh Hautchen sich iiber- 
ziehend, schreitet diese wulstige Verdickung nach unten hin sehr lang- 
sam in das Hornhautgewebe hinein fort, ohne jedoch in den meisten 
Fallen die Grenze des mittleren Dritttheils der Membran zu erreichen. 
Mittlerweile fangt die infiltrirte Partie an, buckelig hervorgetrieben zu 
werden, und an der der Schnittnarbe entsprechenden Stelle beginnt sie 
zu erweichen, die alte, langst vernarbte Wunde bricht wieder auf, aus 
dem Spalt drangt sich jetzt die demselben anliegende Irisstrecke in Ge- 
stalt eines typischen, von Tag zu Tag grosser werdenden Irisprolapses 
hervor, und der Bulbus geht danach allmalig durch eitrige Panophthal- 
mitis zu Grunde. — War die Menge der von dem Impfstiickchen aus in 
das Cornealparenchym eindringenden Parasiten von vornherein eine reich- 
lichere, so entwickeln sich die geschilderten Vorgange schneller und aus- 
gedehnter, und es treten, und zwar in der Nahe des unteren Randes des 
dififusen Infiltrates, dann aber auch in den entfernteren Theilen der Horn- 
haut, innerhalb des Anfangs dabei ganz klar bleibenden Parenchyms, 
disseminirte Rnotcheneruptionen auf, welche von feinsten grauweissen 
Piinktchen unter den Augen des Beobachters im Laufe weniger Tage zu 
makroskopischen Tuberkeln heranwachsen. Indem nun immer mehr neue 
Knotchen neben den alten aufschiessen, bilden sich durch Confluenz gros- 
sere graugelbe Herde, das zwischen ihnen gelegene Hornhautgewebe triibt 
sich, vom Rande her breitet sich ein schnell fortschreitender Pannus 
iiber die gesammte Oberflache der Membran hinweg, die ganze Cornea 
wird kugelig oder konisch vorgetrieben und nach und nach schmilzt die- 
selbe ganzlich, oder bis auf kleine Reste am unteren Rande, hinweg, 
indem von der erweichten Schnittnarbe aus ein kasiger Zerfall die tuber- 
kulos entartete Textur ergreift. 

Folgen wir auch hier mit dem Mikroskope den makroskopischen 
Erscheinungen, so sehen wir, dass, wenn reicliliche Mengen von Bacillen 
in die Schnittnarbe (N, Fig. 3) eindringen, die Eindringlinge, letztere 
schnell durchsetzend, die Cornea in ziemlich dichten Schwarmen inva- 
diren und an verschiedenen Stelien des zunachst histologisch absolut 
integren Parenchyms rundliche Nester gruppiren (vergl. Fig. 3). Im Be- 
reiche der von diesen Bacillusnestern occupirten Gewebszonen lassen sich 
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nan, noch ehe Wanderzellen in dieselben eingedrungen sind, wenn man 
den richtigen Zeitpunkt trifft, und das oben angegebene Untersuchungs- 
verfahren befolgt, an sehr vielen der zugehorigen fixen Hornhautzellen 
charakteristische Karyomitosen beobachten. Bald danach begegnet man 
an den genannten Stellen zahlreichen neugebildeten Zellen vom Charakter 
der Epithelioidzellen, rundliche Haufen solcher — beginnende Epithe- 
lioidzellentuberkel — (vergl. Beg. T., Beg. T. auf Figur 3) formirend, 
und auch diese neugebildeten Epithelioidzellen zeigen sich vielfach in 
karyokinetischer Theilung begriflfen. Die erste histologische.Veranderung, 
welche das Gewebe in Folge der Bacillusansiedlung erfahrt, ist also 
auch hier die Proliferation der fixen Gewebszellen und der un- 
mittelbare Eflfect dieser Proliferation die Neubildung einer entsprechen- 
den Zahl von epithelioiden Zellkorpern. Diese an den fixen Gewebs- 
eleraenten abspielenden Vorgange lassen sich eine Zeit lang ganz rein, 
d. h. ungemischt mit den Erscheinungen entziindlicher Immigration ver- 
folgen: die kleinen Epithelioidzellenherde wachsen, indem sich am Rande 
zahlreiche neue epithelioide Zellen durch karyokinetische Theilung der 
fixen Hornhautkorper bilden; man kann eine grosse Zahl solcher Herde 
auffinden, welche kaum eine Wanderzelle mehr, als die Hornhaut auch 
unter normalen Verhaltnissen aufweist, einschlicssen. Nicht allzu lange 
erhalt sich jedoch das Bild in dieser reinen Gestalt; noch ehe der Aus- 
bau des Epithelioidzellentuberkels vollendet ist, ehe insbesondere die 
(gleichwohl auch hier nicht ausbleibende, sondern im Gegentheil fast 
noch markirter als beim Iristuberkel spater eintretende) ziemlich scharfe 
kapselartige Abgrenzung desselben gegen das umgebende normale Paren- 
chym sich vollzogen hat, wandern leukocytare Elemente in erheblicher 
Menge in den Epithelioidzellenhcid ein, ihm verhaltnissmassig rasch das 
histologische Geprage des Lymphoidzellentuberkels verleihend. Die Ur- 
sache fiir dieses von vornherein bei der Gefasslosigkeit der Hornhaut 
nicht erwartete Geschehen ergiebt sich ohne Weiteres aus der Betrach- 
tung der mikroskopischen Bilder: von der Corneoscleralgrenze her seizt 
sich eine sehr lebhafte Vascularisation in Gang, welche die in tuberku- 
loser Entartung begriffenen Cornealbezirke nicht nur in den oberflach- 
lichen subepithelialen Lagen (wie bei der gewohnlichen Pannusbildung), 
sondern auch in den tieferen und tiefsten Schichten (wie bei der Kera- 
titis vasculosa profunda [Cocci us]) mit sehr reichlichen Gefassen aus- 
stattet, sodass die von Natur aus gefasslose Hornhaut an diesen Stellen 
nach und nach die Beschaffenheit eines Gewebes gewiunt, welches an 
Gefassreichthum die Iris noch iibertrifft; diesen neugebildeten Gefassen 
entstammen nun, wie die Praparate in derselben unzweideutigen Weise, 
wie dies oben bei der Schilderung des tuberkulosen Processes in der 
Iris angegeben, lehren, die Wanderzellen, welche die lymphoide Umwand- 
lung der epithelioiden Cornealtuberkel bewirken. 
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Hinsichtlich des Details der histologischen Entwicklung und der 
regressive!! Metamorphosen verhalt sich der durch Vorderkammerimpfung 
entsteheade Hornhauttuberkel genau so, wie der Iristuberkel. Besondere 
Erwahnung verdient, dass sich bei ersterem die Bildung des Tuberkel- 
reticulum aus der Rarefication und Auffaserung der Hornhautgrundsub- 
stanz mit fast noch grosserer Deutlichkeit und unumstosslicherer Sicher- 
heit beobachten lasst, als beim Impftuberkel der Iris. 

Wir hatten bisher die histologischen Verhaltnisse in den Fallen 
geschildert, wo mehr oder minder zahlreiche Bacillen von der vorderen 
Augenkamnier aus in das Hornhautgewebe eingedrungen waren. Etwas 
andersartig gestaltet sich der Verlauf auch in histoiogischer Beziehung 
dann, wenn nur sparsame Bacillen sich in die Cornea hineinbegeben. 
Unter diesen Unastanden findet zunachst eine Umwandlung der invadirten 
Region (der Schnittnarbe und der unmitteJbar angrenzenden Gewebs- 
bezirke der Cornea und Conjunctiva) in gefassreiches Granulations- 
gewebe statt, auf dessen Boden erst die eigentlichen Tuberkelk not- 
ch en sich entwickeln. Die Bildung des Granulationsgowebes erfolgt, 
wie die Beobachtung lehrt, so, dass eine durch karyokinetische Theilung 
der fixen Gewebszellen vermittelte Neubildung von epithelioiden Zellen 
mit einer Neoforniation von Gefassen und aus diesen sich etablirenden 
Auswanderung von farblosen Blutkorperchen in das wuchernde Gewebe 
Hand in Hand geht. Die epithelioiden Elemente (Bildungszellen, Ziegler) 
des Granulationsgewebes geheu also, diesen Beobachtungen zufolge, 
aicht wie Ziegler im Allgemeinen woUte, aus farblosen Blutkorpern, 
sondern aus proliferirenden Bindegewebszellen hervor, und es kann wohl 
keinem Zweifel unterliegen, dass dieser fiir das vorliegende Beispiel sicher 
bewiesene Entwicklungsmodus, den Verf. stets, namentlich auf Grund 
seiner experimentellen Untersuchungen uber die Entstehungsweise des im 
Innern unterbundener Gefasse auftretenden pathologischen Bindegewebes^) 
gegeniiber Ziegler und der Mehrzahl der ihm folgenden modernen pa- 
thologischen Histologen als den ausschliesslich giiltigen hingestellt, sich 
auch in (alien) anderen Fallen von Granulationsgewebsbildung nach- 
weisen, und zwar als der einzig in Kraft tretende nachweisen lassen 



^) Die sogen. Organisation des Thrombus. Leipzig 1877; ferner: Zar Lebre 
von der sogen. Organisation der Tbromben etc. Vircbow's Archiv. Bd. 78. Bekannt- 
lich bat die Ansicbt des Verf/s, dass die Gewebsneubiidung in unterbundenen Ge- 
fassen (soweit sie nicbt auf das von der Ligaturstelle her in das Gefass bineinwacb- 
sende Granulationsgewebe zuriiokzufubren ist). durcb eine Wucberung des Gefass- 
endotbels bedingt wird. durch die neuesten Beobachtungen Zahn's (Vircbow's Arch. 
Bd 96. S. 1 ff.), welcber an dem byperplasirenden Endothelium von durch Ligatur 
durcbscbniirten Gefassen typische karyokinetische Figuren entdeckte, unwiderlegliche 
Bestatigung gefunden. 
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wird. — Die in diesem sich bildenden Granulationsgewebe in regellos 
verstreuten einzelnen Exemplaren und kleinen Gruppen vorhandenen Ba- 
cillen wachsen darin allmalig zu rundlichen Nestern heran, and diesen 
Nestern entsprechend Widen sich unter reichlicher Karyokinesis der pra- 
formirten Epithelioidzellen zunachst Epithelioidzellentuberkel, welche so- 
dann durch imraer reichlicher werdendes Zustromen lymphoider Elemente 
in Lymphoidzellentuberkel ubergefuhrt werden. 

Im Principe handelt es sich demnach bei dieser Taberkelbildang 
des Hornhautrandes urn ganz denselben Enlwicklangstypus, wie wir ihn 
bei Erforschung der Bildungsweise des Iris- und des disseminirten 
Hornhauttuberkels kennen gelernt haben, nur dass im obigen Falle die 
primaren und wesentlichen Tuberkelelemente — die Epithelioidzellen — 
nicht aus den ursprunglichen fixen Gewebszellen, sondern aus deren 
directen Abkommlingen, den epithelioiden Bildungszellen des Granu- 
lationsgewebes hervorgehen. 

So ist also auch bei der Cornealtuberkulose der karyokinetische 
Process der fixen Gewebszellen der die Tuberkulose in ihren charakte- 
ristischen Eigenschaften einleitende Vorgang; wenn bei der in der ersten 
Abtheilung geschilderten , durch directe Injection von bacillenhaltiger 
Fliissigkeit entstandenen Form der Hornhauttuberkulose dem Leser Ab- 
weichungen von dem Grundtypus aufgefallen sein werden, so muss dabei 
vor alien Dingen beriicksichtigt werden, dass die an der Injectionsstelle 
selbst und in deren nachster Umgebung abspielenden histologischen Vor- 
gange nicht als unmittelbar tuberkuloser Process betrachtet werden 
konnen; durch das Trauma, durch die mechanischen und chemischen 
Wirkungen der injicirten Fliissigkeit, durch das sturmische Wachsthum 
der Bacillen, durch die in alle, besonders aber in mit inficirenden Or- 
ganismen behaftete, Wunden der Cornea, so auch hier vom Conjunctival- 
sack her erfolgende massenhafte Einschwemmung von Wanderzellen in 
das Operationsgebiet, wird zunachst ein nekrobiosirender Process 
Platz greifen, unter welchem der specifisch-tuberkulose sich nicht 
entwickeln kann. Erst im weiteren Verlaufe tritt der tuberkulose Pro- 
cess mehr in seiner Reinheit hervor; es halt sich jedoch auch in den 
entfernt von der Injectionsstelle ins Dasein gerufenen Tuberkelherden 
die Gewebszellenwucherung innerhalb so niederer Grenzen und es erfolgt 
die Einwanderung von Leukocyten so friihzeitig und masseuhaft, dass 
das Stadium des Epithelioidzellentuberkels nicht iiber die ersten Anfange 
hinaus gelangt, sondern sich an diese Anlaufe gleich das Stadium des 
Lymphoidzellentuberkels anschliesst. Der Grund fiir diese Modification 
des Verlaufs liegt offenbar einestheils in dem schnelleren Wachsthum 
der Bacillusnester *), anderntheils in den der Leukocyteneinwanderung 



^) Diese grossere Vehemenz der Bacilluswucherung resultirt z. Th, unmittelbar 
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besonderen Vorschub leistenden localen Verhaltnissen des Corneal- 
versuches. 

Fassen wir zum Schlusse das Ergebniss unserer Untersuchungen 
liber die Histogenese des Impftuberkels der Iris and Hornhaut ganz kurz 
zusammen, so haben wir gefunden, dass nach dem Eindringen der Tu- 
berkelbacillen in das norraale lebende Gewebe die fixen Gewebszellen 
bei der Tuberkeleutwicklung den ersten Angriffspunkt bilden. Durch 
die in ihrem Leibe resp. in ihrer Nahe befindlichen Bacillen zur Proli- 
feration angeregt, erzeu^en sie aus ihrem Leibe eine Brut protoplasma- 
reicher, ein- bis mehrkerniger Zellgebilde — die sog. Epithelioid- und 
Riesenzellen des Tuberkels. In zweiter Linie iiben die in das Gewebe 
eingedrungenen Tuberkelbacillen aber auch eine pathologische Wirkung 
auf die Wandungen der in das inficirte Parenchym eingeschlossenen Ge- 
fasse aus, der zufolge eine legitime entzundliche Extravasation farbloser 
Blutkorper Platz greift, welche die bisher ausschliesslich oder fast aus- 
schliesslich aus epithelioiden Zellen bestehenden Tuberkelherde mit leu- 
kocytaren Elementen versieht, wodurch allraalig die Tuberkelherde das 
Gewand der grosszelligen, epithelioiden (Langhans-Wagner-Schiip- 
pel'schen) Tuberkelstruktur mit dem des kleinzelligen lymphoiden 
(Virchow'schen) Tuberkels vertauschen. Haben die Tuberkel einmal 
diese Stufe des Lymphoidzellentuberkels erreicht, — dann sind sie keiner 
weiteren Entwicklung, keiner weiteren progressiven Wandlung der histo- 
logischen Structur mehr fahig — ihr einziges Geschick ist dann der 
Untergang, der Zerfall, welcher sich ganz nach Art der bekannten cha- 
rakteristischen kasigen Metamorphose der mensohlichen Tuberkel, be- 
ginnend mit dem Zerfall der Kerne, endigend mit der Bildung einer 
kasigen Detritusmasse, voUzieht. 



ans der erheblich grosseren Menge von Bacillen, welche sich bei director Injection 
derselben ins Gewebe, gegeniiber der indirecten Einfuhrung mittelst Uebertragung 
von fester Tuberkelsubstanz, wo die anfangliche Vermehrung ausserhalb des leben- 
den Gewebes, in dem Impfstiickchen, stattfindet and die Bacillen zunachst nur in 
vereinzelten Exemplaren In ersteres eindjingen, von vornherein darin entwickelt; zum 
anderen Tbeil ist diese Erscbeinung wohl aber auch abhangig von gewissen mecba- 
nischen, im Bau des Hornhautgewebes begriindeten Bedingungen (leichte Spal t bar- 
ic eit desselben), welche das Wachsthum der durch Injection iibertragenen Bacillen 
besonders begiinstigen : durch den Einstich und die danach folgende Injection ent- 
stehen namlich durch Sprengung der interfibrillaren und interlamellaren Kittsubstanz 
kunstliche, zu der Einstichsstelle radiar angeordnete Spaltraume im Hornhautgewobe, 
welche den Pilzvegetationen ein leichtes Vordringen und Ausbreiten in diesen ge- 
statten (Bildung der primaren sternformigen Pilzfigur). Die hierdurch erlangte ausser- 
gewohnliche Wucherungsenergie der primaren Ansiedlungen wiirde sich auch in den 
durch Dissemination im nicht ladirten Cornealparenchym entstandenen secundaren 
^acillusvegetationen — eine Zeit lang wenigstens — noch geltend machen miissen. 
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C. Die Histogenese des Lymphdriisentuberkels. 

Wenn an irgend einer Stelle der Korperperipherie durch Uebcrtra- 
gung tuberkelbacillenhaltiger Substanz ein tuberkuloser Process eatstaa- 
den ist, so entwickelt sich danach, und zwar, meinea Beobachtungen zu- 
folge, constant^), eine Tuberkulose der in die Lymphgefasse der 
betreffenden inficirten Region eingeschalteten Lymphdriisen. Importirt 
man gleich grosse Mengen annahernd gleich bacillenreicher, derselben 
Thierspecies entstammenden Tuberkelsabstanz an ein und dieselbe Stelle 
des Kaninchenkorpers verschiedener Individuen, so ist das zeitliche Auf- 
treten and die raumliche Entfaltung des tuberkulosen Processes in den 
nachstgelegenen Lymphdriisen bei den verschiedenen Impfthieren makro- 
skopisch annahernd gleich, so dass durch Untersuchung der in successiven 
Zeitraumen exstirpirten Driisen ein zuverlassiges Bild iiber Entwicklung 
und Verlauf der secundaren Lymphdriisentuberkulose gewonnen werden 
kann. Nach Uebertragung von Impftuberkeln oder Perlsuchtmassen in 
die vordere Augenkamraer in der sub A angegebenen Weise, kann man 
z. B. fast mit Gewissheit darauf rechnen, in der Mitte odor gegen das 
Endc der dritten Woche post inoculationem den ersten Anfangen der 
Tuberkelbildung in den auricularen, und einige Tage spater auch in den 
submaxillaren und jugularen Lymphdriisen zu begegnen. Die auf diesem 
Wege inficirten Driisen sind es gewesen, an denen ich die Histogenese 
des Lymphdriisentuberkels zunachst eingehend studirt habe. Makrosko- 
pisch zeigen sich die erwahnten Organe um die genannte Zeit nur wenig 
verandert; sie erscheinen um ein Geringes grosser, als in der Norm, und 
auf der Schnittflache lassen sich zuweilen bei Loupenbetrachtung in der 
Corticalzone feinste graugelbliche Fleckchen inmitten des normalen grau- 
rothlichen durchsichtigen Parenchyms erkennen. Bringt man die dem 
lebenden betaubten Thiere mit grosstmoglichster Beschleunigung ausge- 
schnittenen Driisen unverziigiich in die sub A aufgezahlten Conservirungs- 
fliissigkeiten und zerlegt sie rasch, damit die fixirenden Reagentien schnell 
und vollstandig eindringen, unterhalb der letzteren mit einem scharfen 
Messer in mehrere Abschnitte und riihrt die Fliissigkeit sodann eine 
Zeit lang gehorig um, so constatirt man, falls gerade der richtige Zeit- 



') Die Angaben von Cohnheim und Salomonsen (11. cc), Hansell (1. c.) 
und besonders S oh u chard t (Virchow's Archiv. Ed. 88. S 28 ff.), wonach der durch 
Irapfung mit menschlicben Tuberkelmassen erzeugte tuberkulose Affect auf den 
Impfort bescbrankt bleiben kann. sind nicht ganz beweiskraftig, weil iiber das Ver- 
halten der zugehorigen Lymphdrusen in den betreffenden Fallen nichts erwahnt 
ist. Wie mich zahlreiche Beobachtungen belehrt haben, konnen die Lymphdrusen 
von feinsten Tuberkelherdchen ganz durchsetzt sein, ohne dass sie makroskopisch 
dabei wesentlich verandert zu sein brauchen. 
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punkt') mit der Herausnahme getroflfen wurde, bei der nachtraglichen 
Untersuchung der geharteten Stiicke folgende Verbal tnisse: 

In den Rindenknoten (Foilikeln) der Driisen, besonders in deren 
mehr centralen Bezirken, selten auch an einzelnen Stellen der Lymph- 
sinus, liegen theiis vereinzelte, theils dichter zusammen gruppirte Tu- 
berkelbacillen und zwar befinden sich dieselben entweder frei in den 
Maschenraumen des Reticulum, oder vorzugsweise in den fixen 
Zellen^) des Reticulum, zuweiien auch in den Zellen der Capillarwan- 
dungen; in den freien Zellen des Driisengewebes, den „Lymphkorper- 
chen" konnte ich mit voller Sicherheit niemals Bacillen auffinden^). 
Wahrend die von den sparsam verstreuten Bacillen eingenoramenen 
Parenchymstrecken keinerlei Abweichung von der normalen histologi- 
schen Structur darbieten, raachen sich im Bereiche der dichteren Bacillus- 
ansammlungen in mehr oder minder reichlicher Zahl neugebildete, 
dem normalen Lymph driisengewebe fremde*) Zellen mit grossem ovalen 



*) Man ist in dieser Beziehung bei den inner en Organen noch welt mehr als 
bei der Iris nnd Homhaut (vergl. S. 30) auf den gliicklichen Zufall. resp. auf ein 
viel grosseres Untersuchungsmaterial angewiesen, weil erstens der Beginn der tuber- 
kalosen Zellwucberang an den secandar erkrankenden Organen sich nicht so auf den 
Tag voraussagen lasst, wie bei den primar inficirten Geweben, und weil zweitens in 
Folge der ungleich geringeren Zahl der invadirenden Bacillen auch die Theilungen 
der fixen Gewebszellen, welche die Bildung des Tuberkels einleiten, nicht nur spar- 
samer, sondern auch in langer dauernden Intervallen (vergl. S. 30, Anm.) auftreten. 
Man erwarte daher nicht, gleich bei den ersten Versuchen die unten zu schildernden 
Resultate zu erlangen. 

2) Die fixen Reticulum zellen sind von den freien, mobilen Drusenzellen, den 
Lymphkorperchen durch Grosse, Form und Tinctionsverhaltnisse der Kerne in 
derselben Weise differenzirt, wie die fixen Parench3anzellen der Iris und Cornea von 
den Wanderzellen dieser Organtheile; ausserdem besitzen die erstgenannten Elemente 
einen gestreckten oder sternformigen ZelUeib, welcher unmittelbar in die Fibrillen 
des Reticulum iiberzufiihren scheint, wahrend die Lymphkorperchen einen nur ganz 
schmalen, rundlichen Protoplasm ahof haben und ganz lose in den Maschen des Netz- 
werkes liegen. An feinsten, gut gefarbten Chromsaurepraparaten sind auf Grund der 
notirten Verhaltnisse die fixen Gewebszellen von den freien Lymphkorperchen mit 
vollkommener Sicherheit von einander zu unterscheiden. 

®) Was sich wohl daraus erklart, dass die Lymphkorperchen fast nackte Kerne 
darstellen; in die Kerne aber vermogen, soviel wir wissen, Bakterien (und andere 
fremde, geformte Substanzen) uberhaupt nicht einzudringen. 

*) Zuweiien findet man in anscheinend normalen Mesenterialdriisen von 
Thieren, welche iibrigens keinerlei krankhafte Organveranderungen darbieten, kleine 
unregelmassig begrenzte Epithelioidzellenherde. welche grosse Aehnlichkeit mit diesen 
beginnenden Tuberkeleruptionen besitzen; moglicherweise handelt es sich dabei 
wirklich um solche, die durch Spontaninfection vom Darmkanal aus hervorgerufen 
wurden, obwohl es mir nicht gelungen ist, diese Annahme durch den Nachweis von 
Tuberkelbacillen in den fraglichen Herdchen zu beweisen; jedenfalls sind es Pro- 
ducte abnormer Gewebsreizung, da sie eben nur ganz ausnahmsweise in normalen 
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blaschenformigen kernkorperchenhaltigen Kern und grossem epithelahn- 
lichen Protoplasmakorper, welcher letztere entweder kubisch oder ab- 
gerundet, oder stern- oder spindelformig und in letzteren Fallen rait 
Auslaufern versehen ist, die sich direct in die angrenzenden Reticulum- 
balkchen fortzusetzen scheinen, beraerklich. Die Beurtheilung der Her- 
kunft und Bildungsweise dieser neugebildeten Epithelioidzellen unterliegt 
bier deshalb viel grosseren Schwierigkeiten, als in der Iris und Cornea, 
well in den Lymphdriisen, im Gegensatz zu den eben genannten Organen, 
sohon physiologisch auch bei ausgewachsenen Individuen, wie die oben *) 
erwahnten Untersuchungen Flemming's gelehrt haben, ein ausserst 
reger, in massenhafter typischer Karyoraitosis sich aussprechender Zell- 
neubildungsprocess stattfindet. Nach Flemming sind es nur die 
^Lymphkorperchen**, d. h. die frei in den Reticulummaschen liegenden 
zelligen Elemente, und nicht die fixen Zellen des Reticulum, welche 
diese physiologischen Zelltheilungen eingehen. Ist dera so, so batten 
etwaige in den von Bacillen invadirten Gewebsstrecken der Driisen vor- 
handene Mitosen der fixen Gewebselemente dann mit Bestimmtheit als 
pathologische, zur Neubildung der epithelioiden Tuberkelzellen fuh- 
rende Proliferationserscheinungen angesehen werden diirfen und von 
dieser sicheren Basis aus die weitere Entwicklung verfolgt werden konnen. 
Indessen hat eine sehr eingehende Untersuchung der mitotischen Erschei- 
nungen in normalen Lymphdriisen die Anschauung in mir befestigt, dass 
auch die physiologische Zellneubildung in den Lymphdriisen nicht 
von den praexistirenden freien Lymphkorperchen, sondern von der fixen 
reticularen Bindesubstanz ausgeht. Ich bin zu dieser Anschauung, welche 
librigens von Flemming, der sie a priori als durchaus berechtigt, und 
als durch seine Befunde keineswegs ausgeschlossen anerkennt, nur aus 
Mangel an directen Beweisen fallen gelassen wurde, gelangt, indem ich 
nicht nur die neue Flemming'sche Conservirungsmethode, mittelst derer 
dieser Forscher seine weittragende Entdeckung des physiolof!;ischen Zell- 
bildungsprocesses in den Lymphdriisen machte, sondern auch zur Con- 
trole das altere Verfahren der Hartung in einfacher diluirter Chromsaure- 
losung anwendcte, welches Verfahren die Mitosen allerdings nicht so 
sicher und ausgiebig, wie die ersterwahnte Methode, aber doch, bei sehr 
sorgfaltiger Ausiibung in nahezu ebenbiirtiger Weise fixirt, andererseits 



Lymphdriisen normaler Thiere angetroffen werden. Nicht zu verwechseln mit diesen 
pathologischen Epithelioidzellen ansammlungen sind natiirlich die meist vereinzelt, 
gelegentlich aber auch zu kleinen Haufchen gruppirt in den Mesenterialdriisen vor- 
kommenden physiologischen Pigmentzellen, die sich eben durch ihren Pigmentgehalt, 
sowie durch ihre plumpen, unregelmassigen Formen von den Eleraenten der ersteren 
unterscheiden. 

') Vergl. S. 38. 
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aber vor dieser einige ganz unleugbare Vorzuge besitzt, welche gerade 
fiir die vorliegende Untersuchung als von entscheidender Bedeutung sich 
erwiesen. Wahrend aamlich erstens das neue Chrorasaure-Osmiumgemisch, 
wie Flemming selbst bereits angegeben, so stark hartet, dass eine Be- 
freiung des Gewebsgeriistes von den eingelagerten Lymph korperchen selbst 
mit Hiilfe Schiittelns und Auspinselns nicht gelingt, mithin eine distincte 
Bcobachtung der Zellen des Geriistes in der dichtgedrangten Lymph- 
korperchenmasse nicht gut raoglich ist, liegen in dem rait einfacher 
diinner Chromsaarelosung behandelten Materiale die lymphatischen Ele- 
raente so lose in den Reticalurnmaschen, dass sie an feinen Schnitten 
schon von selbst in grosser Zahl herausfallen, vollends aber durch 
Schiitteln und Pinseln in ergiebigster Weise daraas zu entfernen sind; 
wahrend ferner die erstere Methode keine oder doch nur eine ganz un- 
zureichende Far bung der ruhenden Kerne gestattet, lasst sich an ein- 
fachen Chromsaurepraparaten bei Anwenduug der oben *) genannten Far- 
bungsverfahren eine voUendete Tinction dieser bevvirken, sonach also hier 
auch durch die oft urgirte eclatante Farbungsdifferenz zwischen Lymph- 
korperchen und fixen Gewebszellen die Dnterscheidung beider sicher be- 
griinden; wahrend schliesslich das Ghrom-Osmiumgemisch die Kernthei- 
lungsfiguren nicht unerheblich contrahirt, sodass zuweilen ganz unzweifel- 
hafteMitosen fixer Gewebszellen den Urafang von gewohnlichen Lymph- 
korperchen nicht betrachtlich iibertreflfen, verkleinert die diinne Chromsaure 
die Kernfiguron so gut wie gar nicht, und schiitzt daher schon durch 
Erhaltung des hochst betrachtlichen Grossenunterschiedes, welcher zwischen 
den Mitosen fixer Gewebszellen und den Lymphkorperchenkernen that- 
sachlich besteht, vor Verwechslungen der ersteren mit etwaigen Lymph- 
korpermitosen. Bei Untersuchung feinster, in den erwahnten Kern- 
farbemitteln tingirter*) Durchschnitte von normalen Lymphdriisen der 
verschiedensten Korperstellen, welche in der oben ausfuhrlich beschrie- 
benen Weise der Behandlung mit 0,2proc. Chromsaure und spater Alkohol 
unterworfen worden waren, findet man nun stets eine nicht geringc Zahl 
von mitotischen Theilungen, welche nach Lage und Form^j des zugeh5- 
rigen Zellkorpers, nach Grosse und Tinctionsverhalten*) der Kernfiguren 



») Vergl. S. 23flf. 

^) Am besten bewahrt hat sich mir bei diesen Untersuchangen die erwahnte 
concentrirte essigsaure Yesavinlosnng in halb- bis ganzstiindiger Ginwirkung. 

^) Diese ist freilich hanfiger rand oder langlich-rund als gestreckt oder astig, 
aber es ist ja, wie Flemming selbst hervorhebt, durchaus nicht angewohnlich, dass 
Bindegewebszellen bei der Theilung aus ihrer arspriinglich platten oder stern- oder 
spindelformigen Gestalt in rundliche Formen iibergehen. 

*) Die in Mitosis begriffenen Gewebszellenkerne tingiren sich zwar lebbaftor 
als die ruhenden, aber doch niemals so intensiy wie die Lymphkorperchenkerne. 
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unbedingt als Theilungeii von Reticularzellen angesprochen werden 
mfissen; niemals dagegen ist es mir an solchen Praparaten, trotz inten- 
sivsten Suchens, gelungen, an typischen Lymphkorperchen, d. h. also an 
den frei in den Maschen liegenden kleinen, dunkel-braan (resp. -roth, 
-blau) tingirten, runden, fast nackten Kernen, eine unzweifelhafte Mitose 
zu beobachten. Allerdings triflFt man bei der genannten Behandlungs- 
raethode im Parenchym norraaler Lyraphdriisen ausser den Theilnngen 
der fixen Reticulumzellen noch ziemlich reichlich solche an oflfenbar freien, 
rundlichen zelligen Elementen, welche aber, wenn auch etwas kleiner als 
die Zellkorper des Reticulum und der Capillarwandungen, doch erheblich 
grosser, sowohl was den Kern, als den Protoplasmahof anlangt, als die 
gewohnlichen Lymphkorperchen sind, und sich auch durch die geringere 
Tinctionsfahigkeit der Kerne auffallend von letzteren unterscheiden. Man 
begegnet den besprochenen Elementen in gehaufter Zahl in den His- 
schen Vacuolen, also an denjenigen Stellen des Lymphdriisenparenchyms, 
woselbst die physiologische Zellproliferation ihre iippigste Thatigkeit ent- 
faltet, und die deshalb von Flemming treffend als ^Keimcentren" 
bezeichnet worden sind; hier befinden sich, wie dieser Forscher bereits 
treflFend geschildert hat, „Zellcn rait grosseren Kernen, aber auch relativ 
reich an Zellsubstanz, so dass dadurch die Kerne ziemlich weit ausein- 
ander geriickt stehen'*; hinzuzufugen ist dieser Flemraing'schen Schil- 
derung nur eben noch, dass die Kerne der genannten Zellen sich in 
Kernfarbemitteln viel weniger intensiv, als die eigentlichen Lymphkorper- 
chen, wenn auch etwas lebhafter als die Reticulum- und Capillarwand- 
elemente tingiren. Da in den Flemraing'schen Keiracentren die Reti- 
culumzellen die reichlichsten Mitosen zeigen, so werden wir wohl kaum 
fehlgehen, wenn wir die soeben naher charakterisirten Elemente, die den 
Reticulumzellen morphologisch und beziiglich der Farbenreaction der 
Kerno sehr nahe stehen, als directe Abkoramlinge, als die vom Reticulum 
nach vollzogener Theilung abgelosten Tochterzellen der proliferirenden 
Reticulumzellen betrachten. Ob nun aus dieser Theilung der Tochter- 
elemente der fixen Gewebszellen der Driisensubstanz die eigentlichen 
typischen „ Lymphkorperchen" in erster oder spaterer Generation hervor- 
gehen, oder ob sich daraus nur immer wieder diesen Tochterzellen voUig 
homologe zellige Gebilde entwickeln und deranach die eigentlichen Lymph- 
korperchen innerhalb des Lymphdriisenparenchyms gar nicht neu er- 
zeugt, sondem diesem theils durch ununterbrochene Einschleppung 
seitons der Lymph-, theils und naraentlich durch Auswanderung aus 
den Blutgefassen einfach zugefiihrt werden^), diese rein physiologische 



') Vergl. in dieser Hinsicht die bekannten Untersachungen von Ph. Stohr: 
Ueber die peripheren Lymphdrusen. Sitzungsber. d. Wiirzburger phys.-med. Gesell- 
schaft. Mai 1883, nnd „ Ueber Mandeln und Balgdriisen". Virchow's Archiv. Bd. 97. 
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Frage zu erortern, wfirde hier zu weit fdhren. Nur erwahnen mochte 
ich, dass si(*h zwar eine ganz positive Entscheidung in dieser Angelegen- 
heit wohl zur Zeit nicht treffen lasst, dass aber die erstere Annahme 
die grossere Wahrscheinlichkeit fur sich hat. 

Die voranstehenden Erorterungen haben also gezeigt, dass Karyo- 
kinesen der fixen Gewebszellen, die wir bei Erforschung der Histogenese 
des Iris- und Cornealtuberkels als das erste histologische Symptom des 
tuberkalosen Processes kennen gelernt hatten, in den Lymphdriisen 
schon unter normalen Verhaltnissen in reichlicher und verbreiteter Weise 
auftreten, sodass also ihr Vorkommen in tuberkulosen Lymphdriisen nicht 
ohne Weiteres in Beziehung zu den tuberkulosen Zellwucherungen ge- 
setzt werden durfte. Nichtsdestoweniger lasst sich, glaube ich, die diesen 
Erorterungen als Ausgangspunkt dienende Frage nach der Herkunft und 
Bildungsweise der epithelioiden Zellen des Lymphdriisentuberkels befrie- 
digend beantworten. Ein vielfacher Vergleich analog behandelter Pra- 
parate normaler und in beginnender tuberkuloser Entartung begriflfenen 
Lymphdriisen lasst namlich erstens feststellen, dass die karyokinetischen 
Figuren der fixen Zellen im Bereiche der primaren Epithelioidzellenan- 
sammlungen reichlicher und zum Theil auch grosser sind, als an ent- 
sprechenden Stellen des normalen Driisengewebes *), zudem hier auch an 
den Endothelien der Capillargefasse angetroffen werden, an welchen ich 
sie in normalen Driisen nicht finden konnte, so dass also ein Theil 
derselben unzweifelhaft als Ausdruck einer pathologischen Zellneu- 
bildung angesehen werden muss. Da nun in den beginnenden Lymph- 
driisentuberkeln keine anderen Producte pathologischer Zellneubildung 
existiren, als eben unsere Epithelioidzellen, und da andererseits die an 
Stelle der sich entwickelnden Tuberkel praexistirenden Lymphkorper- 
chen ebensowenig, wie unter physiologischen Verhaltnissen (s. o.) sichere 
Mitosenbildung erkennen lassen, so diirfen wir schliessen, dass die Epi- 
thelioidzellen des Lymphdriisentuberkels durch eine Hyperplasie der fixen 
Gewebselemente, der Reticulumzellen und Capillargefassendothelien, des 
Driisengewebes, und zwar allein durch eine solche, ins Dasein gerufen 
werden. Auf diese ihre Abstammung weist auch schon das ganze histo- 
logische Verhalten unserer Epithelioidzellen bin, welche nach Grosse und 
Form des Protoplasmakorpers und des Keruos, und beziiglich der Tingir- 
barkeit des letzteren toto genere von den ^Lymphkorperchen" verschie- 
den sind, wahrend sie in alien diesen Beziehungen, abgesehen von dem 



^) Nur fiir diejenigen Epithelioidzellennester, welche gerade in der Region der 
FlemmiDg'schen Keimcentren ihren Sitz haben, tritt dieses Yerhaltniss nicht augen- 
fallig hervor, weil hier schon normaliter ein dem Grade nach sehr wechselnder Reicb- 
thum an verschieden grossen mitotischen Figuren vorhanden ist. 
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erhcblicheren Urn fang des Zellleibes und der Kerne und starkeren Proto- 
plasmagehalt des ersteren, mit den Reticulum- und Capillarwandzellen 
ubereinstimmen, oft sogar direct, durch den, in der Beschreibung er- 
wahnten, wirklichen oder scheinbaren *) Uebergang des Zellkorpers der 
gestreckt oder zackig configurirten Elemente der epithelioiden Zellansamm- 
lungen in die Reticulumfaserchen sioh als hypertrophische Reticularzellen 
bekunden. — Die neugebildeten Epithelioidzellen enthalten, wie in der 
Iris, fast sammtlich einen oder mehrere Tuberkelbacillen; karyokinetische 
Figuren sind fast in jedem Herde in schonster Ausbildung in ihnen zu er- 
kennen, wenn auch oft nur in einzelnen Exemplaren. Untersucht man nun 
die inficirten Driisen einige Tage spater, so zeigen sie sich makroskopisch 
bereits deutlich vergrossert, und auf dem Durchschnitt bemerkt man 
jetzt in der Corticalzone feinste weissliche, dber die Schnittflache leicht 
prominirende Knotchen. Bei histologischer Prufung solcher, nach den 
oben angegebenen Methoden vorbereiteten Driisen, erblickt man neben 
Bildern, welche den soeben geschilderten gleichen, in den Rindenknoten 
scharf umschriebene, wohlcharakterisirte Epithelioidzellentuberkel, deren 
Elemente theils als rundliche oder kubische Zellgebilde lose in den er- 
weiterten Maschen des Reticulum liegen, theils als gestreckte oder ver- 
astigte Zellkorper mit den vorhandenen Fortsatzen in die Reticulum- 
balkchen fibergehen, oder doch iiberzugehen scheinen. Zwischen den 
Epithelioidzellen befinden sich in diesen Herden nur wenige lymphoide 
Elemente, welche oflfenbar restirende Lymphkorperchen der betreifenden 
Region darstellen: zwischen den beginnenden Epithelioidzellenansamm- 
lungen und den fertigen Epithelioidzellentuberkeln giebt es in den er- 
krankten Driisen ganz allmalige Uebergange, und bei der Betrachtung 
der letzteren kann man constatiren, dass in dem Maasse, als die Epi- 
thelioidzellen zunehmen, die Lymphkorperchen schwinden, indem sie von 
den neugebildeten Elementen zur Seite gedrangt oder . erdriickt werden. 
— Die neugebildeten epithelioiden Zellen sind in den umschriebenen 
Herden oft mit zwei oder mehreren Kernen ausgestattet; karyokinetische 
Figuren weisen sie daselbst fast nur in den Randpartien in geringer 
Zahl auf. 



^) Bekanntlich ist es auch bei den normalen Reticulamzellen noch Streitfrage, 
ob dieselben den Reticulambalkchen bios innig an- and aufliegen (gleich den fixen 
Zellen des gewobnlichen fibrillaren Bindegewebes), oder ob ihre Sabstanz sich direct 
in die Fasern des Reticulum fortsetzt. Nach meinem Dafurhalten ist — wenigstens 
fur die erwachsene Lymphdruse — die erstere Anschauung die richtige ; gerade auch 
das oben geschilderte Vorkommen einer Abrundung der Zellkorper des Reticalum 
und einer Ablosung derselben von den Faserbalkchen bei den physiologischen und 
pathologischen Wachsthams- und Proliferationsvorgangen der reticularen Zellgebilde 
scheint mir beweisend fur das blosse Contiguitatsverhaltniss der letzteren zu der 
reticulirten Grundsubstanz zu sein. 
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Im weiteren Verlaafe der tuberkulosen Infection schwellen die Driisen 
immer mehr and mehr an; auf der Schnittflache treten immer zahl- 
reichere und grossere Tuberkelknotchen hervor, letztere jetzt deutlich 
ein mehr oder minder ausgedehntes gelbes (kasiges) Centrum aufweisend. 
Anfanglich nur iiber die Rindenschicht der Driisen ausgestreut, werden 
die Knotchen allmalig auch in der Marksubstanz abgelagert und im Laufe 
der Zeit immer dichter sich gruppirend, fliessen sie zu grosseren Conglo- 
meratknoten zusammen; den Schlusseflfect der tuberkulosen Infection der 
Lymphdriisen bildet die Umwandlung des gesamraten Parenchyms in eine 
diflfuse gelbe, Anfangs harte und trockene, auf der Schnittflache dem 
Durchschnitt durch eine „frische Kartoffel** gleichende, spater zu einem 
gelben kasigen Brei erweichende Masse. 

Geht man mit dem Mikroskop diesen verschiedenen Stadien der wei- 
teren Propagation und Riickbildung des tuberkulosen Processes in den 
Lymphdriisen an in gleicher Weise, wie oben, vorbereiteten Praparaten 
nach, so sieht man, dass iiber immer grossere Strecken der Rindenschicht 
und schliesslich auch in den Markstrangen dieselben elementaren, die 
specifische Tuberkelbildung einleitenden histologischen Veranderungen auf 
dem Boden von durch Bacilleneinlagerung dem iibrigen normalen Paren- 
chym gegeniiber gekennzeichneten Gewebsinseln Platz greifen, wie sie 
vorhin geschildert wurden. Die Zahl der Epithelioidzellentuberkel nimmt 
dementsprechend stetig zu ; die fertig gebildeten verharren aber nicht auf 
der bereits beschriebenen Stufe formativer Entwicklung, sondern die ein- 
kernigen Epithelioidzellen werden immer voluminoser, die mehrkernigen 
Epithelioidzellen immer zahlreicher, und schliesslich begegnet man unter 
diesen letzteren auch ganz charakteristischen, meist die Mitte der Knot- 
chen einnehmenden Langhans'schen Riesenzellen *), welche oft, gleich 



*) £s ist dies constant der Fall nach Perlsuchtimpfnng, sowie auch nach 
Impftaberkelimpfung, wenn die inficirten Bulbi der betreffenden Seite friibzeitig ex- 
stirpirt werden; geschieht letzteres nicbt, so treten Lang ban s'sche Riesenzellen 
nach Uebertragung fester Impftuberkelsubstanz in die vordere Augenkammer in den 
Tnberkeln der zugeborigen Lymphdrusen nur mehr ausnahmsweise auf, wahrend 
nach Einspritzung von in Flussigkeit snspendirten Impftuberkelbacillen in die 
vordere Augenkammer mittels dnrch die Hornhaat (nicht den Corneoscleralfalz) 
darchgestochener Pravaz 'sober Cantile wiederum regelmassig Langh an s'sche 
Riesenzellen in den Tuberkeln der benachbarten Lymphdrusen zu finden sind. Der 
Grand fur diese Differenz ist nach S. 45 fF. in der weit reichlicheren Bacilleneinschlep- 
pung, welche nach Importation fester Impftuberkelmassen durch eine Wunde des 
Gorneoscleralfalzes, gegeniiber den anderen drei genannten Infectionsmodi, in die 
Lymphdriisen hinein stattfindet: von der inficirten Wunde des Corneoscleralrandes 
aus dringen die Impftuberkelbacillen alsbald in relativ grossten Mengen in die con- 
junctivalen Lymphgefasse und von diesen aus in die Lymphdriisen der Ohrwurzel 
u. s. w. ein; exstirpirt man die Bulbi, so wird natiirlich der weitere Zufluss von 

5 
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dea Epithelioidzellen, eine zackige Gestalt besttzen und mit diesen Proto- 
plasmazacken in die Fasern des Reticulum iiberzugehen scheinen. Die 
Riesenzellen sind stets bacillenhaltig, die Bacillen liegen fast ausschliess- 
lich in dem kernfreien Theilo der Zelle. — In diesem Stadium der Aus- 
bildung sind Kernfiguren an den epithelioiden Elementen der Lymph- 
driisentuberkel nur noch ausnahmsweise zu beobaohten; ein Mai gelang 
es mir aber in einer sehr grossen astigen Epithelioidzelle sogar 4 Kern- 
figuren (Knauelformen) in allerdings nicht besonders schoner, aber doch 
geniigend charakteristischer Auspragung zu entdecken, durch welchen 
Fund ich den ersten directen*) Beweis fiir die Proliferationstheorie der 
Tuberkelriesenzellbildung erbracht zu haben glaube. Lymphkorper- 
chen sind in der geschilderten Entwicklungsperiode der Lymphdrusen- 
tuberkel innerhalb derselben gar nicht mehr oder nur in vereinzelten 
atrophischen Exemplaren zu erblicken; beim weiteren Fortschreiten der 
Erkrankung aber sammeln sich, und zwar zuerst am Rande, dann all- 
malig nach der Mitte hin vordringend, Zellen vom Charakter meist ein- 
aber auch mehrkerniger farbloser Blutzellen in den fertigen Epithelioid- 
und Riesenzelltuberkeln der inficirten Lymphdrusen an, Elemente, welche 
offenbar den nachweislicb in entziindliche, durcb reicbliche Randstellung 
farbloser Blutkorperchen als solcbe gekennzeichnete, Hyperamie gerathen- 



Bacillen in die Lymphdriisen abgeschnitten ; bei Perlsachtimpfung ist die Invasion 
deshalb nicht so massenhaft, weil die Perlknoten sehr viel baciilenarmer sind, als 
die Impftaberkel, and weil die Perlsachtbacilien anscheinend im Kaninchenkorper 
etwas langsamer wachsen, als die Impftuberkelbacillen; bei dem erwahnten Modas 
der Injection ?on letzteren in die vordere Augenkammer schliesslich sind, wegen 
des Ausbleibens einer tuberkulosen Infection des conjunctiyalen Zellstoffes, die localen 
Bedingungen fiir ein ebenso reichlichesEindringen derTuberkelbacillen in dieLymph- 
gefasse der Bindehaat and des orbitalen Zellgewebes (welche allein als Vermittler 
der Infection der oben genannten Driisen in Betracbt kommen), wie bei dem be- 
sprochenen Modus der Infection mit fester Impftuberkelsubstanz nicht vorhanden. 
(Ueber diese Verhaltnisse wird ubrigens Naheres noch in dem Abschnitt: „Die Ver- 
breitangswege der Tuberkelbacillen im Korper^ beigebracht werden.) 

^) Vergl. S. 44 dieser Arbeit; allerneaestens (Virchow's Archiv. Bd. 98. „ Ueber 
Kerntheilang and vielkernige Zellen'^) hat J. Arnold, bis yor Karzem, wie erwahnt, 
ein Haaptyertreter der Confluenztheorie der Tuberkelriesenzellbildung, Befunde 
mitgetheilt, welche er selbst als Stiitzen der Proliferationstheorie betracbtet: Vor- 
kommen der yon ihm sogen. indirecten Fragmentiruug an den Kernen der Riesenzellen 
„scrophal6ser** Lymphdrusen. Bei aller Hochachtung yor Arnold's gewissenhaften 
and grundlichen einschlagigen Beobachtungen, kann ich doch nicht umhin, heryor- 
zuheben, dass sich die Bilder seiner indirecten Fragmentirang nicht geniigend sicher 
mit den typischen karyokinetischen Figuren, yon denen allein wir doch durch F lem- 
ming's a. A. Untersuchungen wissen, dass sie wirklichen Proliferationserschei- 
nungen entsprechen, decken, am als yollgiiltige Zeugnisse einer stattfindenden Kern- 
wucherung angesehen werden za konnen. 
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den benachbarten capillaren und venosen Gefassen der Druse entstam- 
men. An diesen nachtraglich eingewanderten Leukocyten sind niemals, 
auch nicht mit Hiilfe des neuen Plemming'schen Verfahrens, Mitosen 
zu entdecken. Zu einer vollstandigen Umwandlung des Epithelioid- und 
Riesenzelltuberkels in den Lymphoidzellentuberkel kommt es jedoch bier 
nicht; vielraehr beginnt, nachdem sich am Rande eine grossere Anzahl 
von Leukocyten angehauft, im Centrum die Necrose der epithelioiden 
und Riesenzellen, die hierdurch in kernlose, allmalig mit einander ver- 
klebende SchoUen transformirt werden, sodass schliesslich das Tuberkel- 
centrum von einer homogenen, in Kernfarbemitteln farblos bleibenden 
Masse eingenommen wird, welche dem makroskopisch kasig anssehenden 
Mittelpunkte der Tuberkel entspricht. Vom Centrum aus schreitet das 
Absterben und der Zerfall der Textur in derselben Weise nach der Peri- 
pherie bin fort; die daselbst reichlicher vorhandenen lymphoiden Ele- 
mente zerbrockeln dabei in kornigen Detritus, welcher allmalig mit den 
abgestorbenen Leibern der Epithelioidzellen zu derselben einheitlichen 
structurlosen Substanz, wie im Centrum des Tuberkels, verschmilzt. In 
den necrotischen Bezirken sind anfanglich noch zahlreiche Bacillen vor- 
handen, aber je alter der Process wird, desto mehr verschwinden sie; 
in dem weichen kasigen Brei, in welchen die tuberkulos entarteten Driisen 
sich schliesslich auflosen, sind durch die histologische Exploration nur 
noch wenige Tuberkelbacillen nachzuweisen. 

VoUig gleichartig gestaltet sich die histologische Entwicklung des 
Lymphdriisentuberkels, wenn die Infection nicht auf dem Wege der 
Lymphbahnen, sondern durch den Blutstrom vermittelt wird. Wenn 
die in die vordere Augenkammer importirten und von bier aus in das 
Innere des Korpers eindringenden Tuberkelbacillen die Lymphdrusenketten 
des Eopfes und Halses passirt haben, so gelangen sie schliesslich in den 
Ductus thoracicus und durch diesen in das Blut der oberen Hohlader, von 
wo aus sie zunachst in die Lungen, und weiterhin in alle iibrigen Organe 
des Korpers, also auch in die entfemt vom primaren Infectionsherd ge- 
legenen Lymphdriisen, gefiihrt werden. Unter diesen sind es die Mesen- 
terialdriisen, welche nach meinen Beobachtungen mit am friihesten und 
intensivsten erkranken und an diesen babe ich daher meine Studien iiber 
die Bildungsweise des durch Infection vom Blute aus entstehenden 
Lymphdriisentuberkels angestellt. Ich wiirde, wie gesagt, die obigo 
Schilderung fast wortlich wiederholen miissen, wollte ich mich auf das 
Detail der histologischen Entwicklung und der Rflckbildung dieser Tu- 
berkel einlassen. Der einzige nennenswerthe Unterschied, der zwischen 
beiden in Rede stehenden Formen tuberkuloser Lymphdriisenerkrankung 
besteht, ist ein topographischer, der hinlanglich in dem verschiedenen 
Modus der Infection seine Begriindung findet; wahrend bei der durch 

6* 
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Bacillenzufuhr Seitens der Lymphgefasse ins Dasein tretendon Lymph- 
driisentuberkulose die Tuberkel zaerst in den der Eapsel nahegelegenen 
Abschnitten der Rindenknoten sicb etabliren, sind es bei der durch die 
Blutgefasse inducirten Form mehr die an die Markstrange anstossenden 
Theile der Rindenknoten, oder die diesen benachbarten Partien der 
ersteren selbst, in welchen der Beginn des tuberkulosen Processes statt- 
findet. 

Unsere Untersuchungen iiber die Histogenese des Lymphdriisentuber- 
kels haben also gelehrt, dass der letztere sich nach denselben histologi- 
schen Principien entwickelt, wie der Irisimpftuberkel, dessen histogene- 
tisches Stadium die Grundlage unserer Forschungen iiber die Histogenese 
des tuberkulosen Processes iiberhaupt bildete. Auch bei der Entwicklung 
des Lymph driisentuberkels stellt sich der karyokinetische Process der 
fix en Gewebszellen als der einleitende Vorgang uns vor Augen; die 
proliferirenden fixen Gewebselemfente erzeugen die Epithelioid- und Rie- 
senzellen des Tuberkels, die lymphatischen Elemente des letzteren er- 
weisen sich, soweit sie nicht als Reste der praexistirenden , bei der Tu- 
berkelbildung allmalig zu Grunde gehenden Lymphkorperchen aufzufassen 
sind, als extra vasirte farblose Blutzellen, welche, nachdem der Aufbau 
des primaren Epithelioid- und Riesenzelltuberkels vollendet, vom Rande 
her in diesen einwandern. Dass die Zellproliferation sparlicher und 
schleppender yor sich geht und dass auch die Immigrationserscheinungen 
schleichender und weniger massenhaft auftreten, so dass die lymphoide 
Umwandiung niemals eine vollstandige wird, sondern der Lymphdriisen- 
tuberkel auf einer Zwischenstufe zwischen Epithelioid- und Lymphoid- 
zellentuberkel zum Absterben gelangt, erklart sich ungezwungen aus der 
ungleich geringeren Zahl der inficirenden Elemente: der Lymphdriisentu- 
berkel ist, wie erwahnt, von Anfang bis zu Ende stets sehr viel bacillen- 
armer, als der Iristuberkel , und es muss daher auch der pathologische 
Einfluss, welchen das Parasitenwachsthum theils auf die fixen Gewebs- 
zellen, theils auf die Gefasswandungen ausiibt, naturgemass eiii geringerer 
sein, mithin sowohl die Wucherung der fixen Gewebszellen als auch die 
Extravasation der farblosen Blutzellen in niedrigeren Grenzen sich halten. 
Die Thatsache, dass die Tuberkelbacillon in dera abgetodteten Lymph- 
driisentuberkel auch bald allmalig dem Untergang anheimfallen, wahrend 
im Iristuberkel noch lange nach dem Zerfall der Structur ein iippiges 
Wachsthum der Parasiten zu constatiren ist, wird gleichfalls verstandlich, 
wenn wir die ungleichen Mengenverhaltnisse der Pilzbildung in den bei- 
den Tuberkelspecies in Betracht ziehen; im Lymphdriisentuberkel ist 
nicht nur von vornherein die Zahl der Parasiten eine weit kleinere, als 
im Iristuberkel, sondern es wird auch die Einschleppung neuer Indivi- 
dueu in den Tuberkelhecrd dadurch erheblich eingeschrankt , dass die 



, 
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tuberkulose Wucherung im Wurzelgebiete der Vasa afferentia der Druse 
eirien Verschluss der Lymphbahnen im Infectionsatrium bewirkt wahrend 
in die tuberkulos entartete Iris von dem tuberkulosen Fremdkorper aus 
unaufhorlich neue Mengen von Bacillen hineinwachsen, die theils von 
dem normalen Saft-, theils dera entzundlichen Exsudat- Strom, theils 
wohl auch durch Wanderzellen in die in der Bildung begriflfenen Tuber- 
kelknotchen hineingefuhrt werden. Mogen wir uns nun das Absterben 
der Tuberkelbacillen in den Tuberkelherden so vorstellen, dass diesel- 
ben, — deren individuelle Lebensdauer iiberhaupt relativ kurz (Koch), 
so dass sie nur durch fortwahrende Erzeugung neuer Generationen, welche 
letztere natiirlich nur bei giinstigen Ernahrungs- und Wachthumsbedin- 
gungen stattfinden kann, sicb in ihrer Existenz zu erhalten vermochten 
— darin durch Mangel an geniigender Nahrung oder durch uniiberwind- 
liche Wachsthumswiderstande zu Grunde gehen*), oder so, dass die Tu- 
berkelzellen , als Phagocyten (Metschnikoff) wirkend, die Tuberkel- 
bacillen abtodten^), in jedem Falle wird durch die geringere Zahl der 
in loco sich ansiedelnden Bacillen das erwahnte diflferente Verhalten 
der Bacillusvegetation im Lymphdrusentuberkel gegenuber demjenigen in 
dem Iristuberkel, erklarlich. 

Vergleichen wir schliesslich die Resultate unserer Beobachtungen 
iiber die Histogenese und Histologic des experimentellen Lymphdriisen- 
tuberkels mit den Ergebnissen der wichtigsten bisherigen Forschungen 
iiber die Entwicklungsweise der Tuberkel in den Lymphdrusen, so decken 
sich zwar keineswegs die ersteren mit letzteren vollstandig, immerhin 
Jassen sich grade hier principiell wichtige Uebereinstimmungen zwischen 
friiheren Untersuchungen und den unsrigen hervorheben. Ich habe dabei 
besonders im Sinn die Thatsache, dass Schiippel in seinen bekannten 
treff lichen Studien iiber menschliche Lymphdriisentuberkulose^) zuerst 



') Der Kahrangsmangel kann in j a n g e u Tuberkelherden durch die concarri- 
rende Assimilationsenergie der Tnberkelzellen, in alien abgestorbenen durch 
den Verbrauch gewisser, zura Leben der Pilze nothiger Stoffe, das mechanische Wachs- 
thumshindemiss durch die Proliferationsbewegung der Zellen resp. durch den Ein- 
schluss in das starre (coagulationsnecrotische) Substrat der tuberkulosen Easemasse 
— die Tuberkelbacterien vermogen ja auch ausserbalb des lebenden Korpers nur auf 
der freien Oberilache, nicht im Inneren des festen Nahrbodens zu wachsen — ge- 
geben sein. 

^) Die erheblichen Bedenken, welche sich gegen diese letztere Auffassung gel- 
tend machen lassen, hat Verf. bei einer Besprechung der einschlagigen Metschni- 
koff schen Arbeiten (vergl. Berl. klin. Wochenschr. 1884. No. 50 u. 51) hervorzu- 
heben sich gestattet. (Vergl. auch diese Arbeit S. 42, Anm. 1). 

^) 0. Schiippel, Untersuchungen iiber Lymphdriisentuberkulose. Tubin- 
gen 1871. 
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die Anscbauang begruadet hat, dass nicht, wie bis dahin allgemein 
angenommen wurde, Zellen vom morphologischen Charakter der Lymph- 
zellen, sondern die yod ihm sog. Epithelioidzellen (nebst den Rie- 
senzellen) die wesentlichen und hauptsachlichen zelligen Elemente des 
Lymphdriiseiituberkels *) ausmachen. Freilich lasst Schiippel die Tu- 
berkelbildung mit dem Auftreten einer Riesenzelle (iiber deren Ent- 
stehungsweise er nachtraglich 2) zu einer eigenthiimlichen, in Capitel F 
noch naher zu besprechenden, Ansicht gelangte) anheben, die epithe- 
lioiden Elemente sollen nach ihm erst spater hinzakommen; hierin hat 
Schiippel geirrt: die ersten pathologischen Zellelemente, welche in 
tuberkulos inficirten Lymphdriisen sich zeigen, sind einkernige Epithe- 
lioidzellen; aus einer einzelnen solchen neugebildeten Epitbelioidzelle kann 
allerdings durch successive Kernproliferation ohne nachfolgende Proto- 
plasmatheilung eine isolirte Riesenzelle hervorgehen ^), die nun entweder 
in ihrer Isolirtheit verharrt, oder in deren Nachbarschaft sich spater 
neue Epithelioid- und Riesenzellen bilden; als das primare zellige Ele- 
ment der Tuberkulose kann jedoch die Riesenzelle auf keinen Fall an- 
gesehen werden; damit fallt auch die Vermuthung Schuppel's, dass 
die Epithelioidzellen durch Abspaltung aus dem Protoplasma der Riesen- 
zelle entstiinden *). Friiher, in seiner erstgenannten Arbeit, leitete 
Schiippel die Epithelioidzellen von den praexistirenden Lymphkorper- 
chen der Driise ab, weil er sich von dem Vorkommen von Uebergangs- 
formen zwischen beiden Zellspecies uberzeugt zu haben glaubte, wahrend 
wir auf Grund unserer, mit besseren Kernfarbemitteln, als sie Schiippel 
zu Gebote standen, angestellten Untersuchungen die Existenz derartiger 
Uebergangsformen in Abrede stellen mussten, und die Epithelioidzellen 
auf karyokinetische Zelltheilung der fixen Gewebselemente der Driisen- 
substanz zuriickfiihren konnten. Immerhin bleibt die principiell wichtige 
Uebereinstimmung zwischen Schiippel's und unseren Beobachtungen 
bestehen, dass Schuppel nicht in einer Neubildung von Lymphkor- 
perchen, sondern in einer solchen von epithelioiden (und Riesenzellen) 
die primare histologische Erscheinung des tuberkulosen Processes erblickt. 
— Als einen weiteren Ankniipfungspunkt zwischen den friiheren Unter- 



*) In einer spateren Arbeit: Ueber die Identitat von Perlsucht und Tuberkulose 
(Virchow^s Archiv. Bd. 56) hat Schiippel seine Ansicht iiber den Bau des Tuberkeis 
der Lympbdrusen aucb als fiir die Tuberkel aller iibrigen Organe giiltig hingestellt. 

2) Ueber die EntstehuDg der Riesenzellen im Tuberkel. Archiv der Heilkunde. 
XIII. S. 69. 

^) Eine Erscheinung, die wir zwar nicht bei der experimentellen Lympbdnisen-, 
wohl aber haufig bei der experimentellen Leber-Tuberkulose (vergl. Capitel F) ge- 
sehen haben. 

*) Archiv der Heilkunde. XIII. S. 77. 
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suchungen und den meinen mochte ich anfuhren, dass bereits Virchow') 
aaf Grund der Beobachtung sprechender bezSglicher Uebergangsbilder 
die, durch unsere Untersuchungen aJs zutreffend erwiesene Ansicht ver- 
treten, dass die Riesenzellen in kranken Lymphdriisen aus den Zellen 
des Reticulum hervorgchen, welche Ansicht auch E. Wagner bei seinen 
allbekannten, weiter oben bereits mehrfach citirten Untersuchungen iiber 
den cytogenen oder reticulirten Tuberkel an seinen Praparaten bestatigt 
zu sehen glaubte. 

In weitgehender Differenz befinden sich dagegen unsere Beobach- 
tungsresultate mit den Angaben Jul. Arnold's iiber die Entwicklungs- 
weise des (menschlichen) Lymphdrusentuberkels 2). Nach diesem For- 
scher wird der Anfang der Tuberkelbildung in den Lymphdriisen durch 
das Auftreten umschriebener Heerde von neugebildeten kleinen lympha- 
tischen Rundzellen eingeleitet, aus welchen letzteren sich spater durch 
regressive Metamorphose die sog. Epithelioidzellen und durch Confluenz 
dieser die mehrkernigen und Riesenzellen bilden sollen. Es liegt mir 
natiirlich ganz fern, die thatsachlichen Angaben eines so vorziiglichen 
Beobachters wie Arnold angreifen zu wollen, aber ich glaube wohl, ge- 
stutzt auf meine hier berichteten experimentellen und auf zahllose pa- 
thologisch-anatomische Untersuchungen menschlicher tuberkuloser (und 
scrophuloser) Lymphdriisen, die Meinung aussprechen zu diirfen, dass 
Arnold's Deutung der von ihra gesehenen histologischen Bilder nicht 
die richtige gewesen ist. Dass die von Arnold in tuberkulosen Lymph- 
drusen gesehenen Rundzellenheerde wirklich tuberkuloser Natur gewesen 
sind, ist nicht bewiesen, da die betreffenden Untersuchungen ohne dia- 
gnostische Vcrwerthung des (damals noch unbekannten) Tuberkel bacillus 
gemacht wurden; vom Standpunkte meiner Erfahrungen kann ich uur 
annehmen, dass Arnold indififerente entziindliche Zellansammlungen irr- 
thiimlich fur Anfange des specifischen tuberkulosen Processes ange- 
sprochen hat. Was des genannten Forschers Auflfassung der epithelioiden 
und Riesenzellen als Producte regressiver Metamorphosen der Lymph - 
zellen anbelangt, so ist dieselbe unseren oben geschilderten Befunden 
iiber das Vorkommen typischer karyokinetischer Theilungen der fixen 
urspriinglichen sowohl, als auch der neugebildeten epithelioiden Zellen 
gegeniiber vollig unhaltbar und nach Arnold's neuester oben erwahnter 
Publication scheint es ja, als sei der Autor selbst gewillt, seine friihere 
Auffassung aufzugeben. Nicht unterlassen will ich, noch darauf hinzu- 
weisen, dass unsere Beobachtungen iiber den Verlauf der experimentellen 
Driisentuberkulose, die, sonderbarer Weise noch immer, Irotz des Nach- 



') Virchow's Archiv. Bd. 14. S. 48. 
2) Virchow's Archiv. Bd. 87. 
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weises der Tuberkelbacillen in scrophalosen Lymphdriisen , nicht ganz 
aufgegebene nosologische Unterscheidung zwischen tuberkulosen und scro- 
phalosen Lymphdriisenerkrankungen als illusorisch kennzeichnen; denn 
wir sehen, dass die inficirte Driise aus dem Zustand disseminirter, ma- 
kroskopisch sichtbarer Knotcheneinlagerung allmalig in eine Form der 
Erkrankung ubergeht, welche alle legitimen makro- und mikroskopischen 
Kriterien einer echt scrophulosen Lymphadenitis darbietet*). 

D. Die Histogenese des Lungentuberkels. 

Wie im vorigen Capitel bereits erwahnt, siedeln sich die in die 
vordere Augenkammer eingefiihrten, und daselbst zur Wucherung gelan- 
genden Tuberkelbacillen, nachdem sie die, die Lymphgefasse des vorderen 
Bulbusabschnittes aufnehmenden Lymphdriisen des Eopfes und Halses 
durchwandert, und mittels des Ductus thoracicus in das System der obe- 
ren Hohlvene eingedrungen sind, zunachst in den Lungen an und man 
hat es, da die Ansiedelung bei Verwendung gleichgrosser Fragmente 
gleichartigen Impfmateriales zu annahernd derselben Zeit^) erfolgt, in 
der Hand, sowohl die ersten Anfange, als auch die fortlaufende Ehtwick- 
lung des tuberkulosen Processes in den Lungen durch Untersuchung der, 



^) Auf die Thatsache, dass dnrch Impfung taberkoloser Massen Formen von 
Lymphdrusenerkrankang hervorgebracht werden, welche voUkommen dec scrophu- 
losen Drdsenerkrankangen des Menschen gleichen, hat auch schon K 1 e b s (Virchow's 
Archly. Bd. 44) aufmerksam gemacht. 

^) Bei Impfang mit Impftuberkeln lassen sich in der Kegel Ende der 4., bei 
Impfung mit Perlsucht Ende der 5. Woche post inoculationem die ersten beginnenden 
Tuber keleruption en in den Lungen nachweisen; bei Uebertragung menschlicher 
Tuberkelsubstanz schwanken die Zeiitermine in ziemlich weiten Grenzen, well der 
Gehalt menschlicher Tuberkelstoffe an Tuberkelbacillen in den verschiedenen Fallen 
ein sehr ungleicher ist. Am meisten empfiehlt sich, bei diesen Versuchen die Ein- 
spritzung bacillenreicher Fliissigkeit in die vordere Augenkammer za wahlen, well 
hierbei, wie dies bereits Koch (Mitth. a. d. Kaiserl. Gesundheitsamte. II. S. 70) 
richtig erkannt und hervorgehoben hat, sehr viel grossere Mengen von Tuberkeln auf 
einmal in den inneren Organen sich bilden, als nach Uebertragung fester Tuberkel- 
substanz in die vordere Augenkammer, oder nach Einspritzung tuberkelbacillenhal- 
tiger Fliissigkeit unter die Haut, was die Untersuchung gerade der wichtigsten, der 

_ ■ 

Anfangs-Stadien des Processes, welche sich makroskopisch gar nicht^, oder nur 
undeutlich markiren, natiirlich wesentlich erleichtert. Es erkiart sich, meines Er- 
achtens, diese Thatsache leicht durch die von Schwalbe nachgewiesene Com- 
munication der vorderen Augenkammer mit den vorderen Ciliarvenen, welche auch 
eine directe Zufuhr der in der Injectionsflussigkeit suspendirten Tuberkelbacillen 
in das Blutgefasssystem ermoglicht, wahrend bei den beiden anderen genannten In- 
fectionsmoden die Bacillen, soweit nachweislich, nur durch Vermittlung des Lymp h- 
gefasssystems in das Blut eindringen (vergl. hieriiber auch uoch spater). Dass hier- 
* nach bei erstgenannter Infectionsweise die Tuberkelbildung nicht nur, wie erwahnt^ 
reichiicher, soudern auch friihzeiti^er auftritt (Ende der 3. Woche) liegt in der Natur 
der Sache, 
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yon dem genannten Termin ab in kurz aufeinanderfolgenden Zeitraumen 
den verschiedenen Individuen einer zu gleicher Zeit mit demselben Impf- 
material geimpften Versuchsthierserie cntnommenen Athmungsorgane zu 
studiren. Die Entnalirae muss natiirlich ebenfalls am le bend en (bc- 
taubten) Thier geschehen, und es muss Sorge dafiir getragen werden, 
dass nur ganz kleine, hochstens 2 — 3 Mm. dicke Stiickchen des inficir- 
te:; Lungengewebes unmittelbar nach dem Ausschneiden in die, durch 
Umriihren in Bewegung versetzten Fixationsfliissigkeiten gebracht werden, 
damit diese unverziiglich und voUstandig die excidirten Gewebstheilchen 
durchdringen. 

Der erste Beginn des tuberkulosen Processes in den Lungen, wel- 
cher sich, wie erwahnt, makroskopisch entweder gar nicht, oder nur 
durch vereinzelte Einstreuung allorfeinster, mehr durch das Gefiihl, als 
durch das Auge wahrnehmbarer Knotchen verrath, ist histologisch 
dadurch gekennzeichnet, dass im Bereiche der von den Tuberkelba- 
cillen in Beschlag genommenen Gewebsstrocken zahlreiche typische 
Mitosen an den verschiedenen fixen Gewebszellen auftreten. 
Wenn, wie dies der haufigste Fall ist, die Bacillen im Gewebe der 
Alveolarwandungen und Endbronchiolen haften bleiben, wobei sie 
theils in den Zellen der Capillargefasse theils in die Alveolarepithelien *) 
theils in der (beim Kaninchen noch weit sparlichen als beim Menschen 
vorhandenen) bindegewebigen Zwischensubstanz des elastischen Alveoien- 
gerustes zu liegen kommen, dann sind es die Kerne der Endothelien der 
Capillarwande, sowie die Alveolarepithelien, welche, nachdem die Ba- 
cilleneinlagerung einen etwas hoheren Grad erreicht hat, wenn auch nicht 
so reichliche wie die fixen Zellen der tuberkulos inficirten Iris, aber 
doch immerhin recht viele mitotische Theilungen aufweisen (Vergl. 
Fig. 10). Die in Karyokinese begriffenen Lungenepithelien heben sich 
haufig von ihrer Unterlage mehr oder minder weit ab und kommen da- 
durch frei in das Lumen der Alveole zu liegen; sie zeigen sammtiich 
einen exquisit granulirten Protoplasmaleib, wahrend dies bei den mito- 
tischen Gefassendothelien nicht die Kegel ist, dieselben vielmehr meistens 
noch die hyaline Beschaffenheit des normalen Zellkorpers darbieten, wes- 
halb ich annehmen mochte, dass es hauptsachlich die von Natur a us 
kornigen Elemente des Lungenepithels^) sind, welche bei der Tuberkel- 



') Die Unterscheidung der Alveolarepithelien von den Gapillarwandzellen bietet, 
wie jedem Specialuatersucher bekannt, am Schnittpraparate normaler Lungen nicht 
unerhebliche Schwierigkeiten, zuweilen ist sie ganz unmoglich; indessen gelangt man 
doch, bei einiger Uebung, namentlich an mit guter natiirlicher Injection versehenen 
Mailer's Losung- und Chromsaure-Praparaten dahin, wenigstens stellenweise, eine 
ganz sichere Differenzirung zu treffen. 

'^) Ueber die Zusammensetzung des Lungenepithels der Saugethiere, insbeson- 
dere des Kaninchens, vergl. die neaeste eingehende Arbeit von W. Feuer stack: 



— 74 — 

bildung in Wucherung gerathen. Viele der mit Kernfiguren versehenen 
Zellen enthalten Bacillen; nicht wenige lassen allerdings kcine Bacillen 
erkennen, immer sind jedoch dann in nachster Nahe solche aufzuweisen *). 
— Wenn, wie dies seltener geschieht, die Bacillusansiedelung in den 
Bindegewebsziigen der interlobularen Septa oder in der Wand 
der grosseren Blutgefasse und Bronchien oder schliesslich in den 
physiologischen aber nicht constanten, meist in der Adventitia der grosse- 
ren Luftrohrenaste gelegenen Lymphfollikeln des Lungengewebes Platz 
greift^), dann sind es die Bindegewebszellen der genannten Bindegewebs- 
ziige, sowie diejenigen der verschiedenen Schichten der genannten Canale 
und eventuell die fixen Zellen der LymphfoUikeP) , welche vielfach in 
mitotischer Theilung angetrofifen werden; auch an dem Bronchialepithel, 
namentlich in dessen tieferen Schichten konnte ich, falls' Bacillen in das- 
selbe ein- oder wenigstens bis nahe an dasselbe heran gedrungen waren, 
zahlreiche Mitosen entdecken*). — Untersucht man die inficirten Lungen 
einige Tage spater, so ist die Zahl der fiihl- und makroskopisch sicht- 
baren Knotchen grosser, und der Umfang vieler derselben betrachtlicher 



Ueber das Verhalten des Epitbels der Lnngenalveolen bei der fibrinosen Pneumonie 
(Gottingen, Preisschrift, 1882); nach F.'s, im Wesentlichen die Angaben von K61- 
liker, Kiittner u. A. bestatigenden Untersuchungen, besteht das Langenepithel 
„aus zusammenhangenden Pilasterepithelien, in denen 2 Elemente vorwiegen, nam- 
lich kleine kernhaltige granulirte Zelien und grossere kernhaltige hyaline Platten; 
daneben finden sich Uebergangsformen von granulirten kernhaltigen Zellen zu kern- 
losen Platten **. — Eine sichere Entscheidung dariiber, ob ausser den granulirten 
Epithelzellen auch die hyalinen Platten an dem karyokinetischen Process bei der 
Bildung des Lungentuberkels sich betheiligen^ dtirfte nur an Isolationspraparaten 
zu gewinnen sein; die Herstellnng solcher, gleichzeitig die Erhaltung der Mitosen be- 
zweckender Isolationspraparate ist jedoch mit sehr erheblichen Schwierigkeiten ver- 
bunden, deren Ueberwindung mir die verhaltnissmassig untergeordnete Frage nicht 
werth zu sein schien. Ich erwahne nur noch, dass Feuerstack bei seinen Unter- 
suchungen iiber experimentelle croupose Pneumonie gleichfalls nur an gekornten 
Lungenepithelien progressive Veranderungen beobachtete. 

^) Vergl. hieriiber Capitel A, S. 31. 

^) Nur mebr ausnahmsweise und jedenfalls erst nach laugerem Bestand der 
tuberkulosen Erkrankung des Lungenparenchyms siedeln sich die Tuberkelbacillen 
im Gewebe der Pleura an; das Vorkommen von Pleuratuberkeln ist deshalb bei der 
secundaren Lungentuberkulose der Yersuchsthiere eine seltene und stets erst in den 
spateren Stadien der Lungenerkrankung zu beobachtende Erscheinung; auch bei 
menschlicher Lungentuberkulose gehort ja bekanntlich das Vorhandensein wirklicher 
Pleuratuberkel zu den Seltenheiten. 

^) Das Verhalten der Karyomitosis ist hier ganz das gleiche, wie in den in 
tuberkuloser Entartung begriffenen Lymphdrusen. 

^) Imnormalen Bronchialepithel ausgewachsener Kaninchen babe ich keine 
Mitosen finden konnen; nach den neuesten Untersuchungen von Flemming und 
Bockendahl (Archiv f. mikrosk. Anatomie. Bd. 24. H. 3. S. 361ff.) kommen im 
Trachealepithel ausgewachsener Saagethiere solohe, wonn auch nicht gerade haufig, 
schoii pbysiologiflch vor. 
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geworden; sammtliche der sichtbaren Enotchen sind yon perlgrauer Farbe 
and exquisit darchscheinend. Mikroskopisch sieht man jetzt (vergl. 
hierzu Fig. 11) im Bereiche der von Bacilluswucherungen besetzten Ge- 
websterritorien an den meisten Stellen nicht nur wie im vorigen Fallc 
Eernfiguren an den betrefifenden fixen Zellen, sondern auch mehr odcr 
minder zahlreiche neugebildete, gleichfalls haufig mit typischen Eern- 
figuren ausgestattete Epithelioidzellen, welche an vielen Stellen be- 
reits zu der Formation kleinerer und grosserer Epithelioidzellen tuber k el 
zusammengetreten sind. Ihren vorwiegenden , zuweilen fast ausschliess- 
lichen Sitz haben diese beginnenden oder mehr minder weit in der Ent- 
wicklung vorgeschrittenen Tuberkelherde in dem eigentlichen Lungen- 
gewebe und zwar sind es hier sowohl die Wandungen der Alveolen 
und Endbronchiolen, als auch besonderes deren Lumina, welche die 
neugebildeten Epithelioidzellen beherbergen. Die jungen Fulmonaltuberkel 
setzen sich demnach zusammen aus Gruppen von Alveolen, deren Lich- 
tungen theilweise oder vollstandig mit einkernigen runden, oder durch 
gegenseitige Abplattung kubisch resp. polyedrisch gewordenen epithelioi- 
den Elementen neuer Bildung, zwischen denen sich eine sparliche, im na- 
tiirlichen Zustaud fliissige und homogene, in den Hartungsmitteln, na- 
mentlich der Chromsaure fadig gerinnende Intercellularsubstanz und da 
und dort eine Zelle vom Charakter eines farblosen Blutkorperchens sich 
befindet, erfullt sind, und in deren Wandung ebenfalls in wechselnd 
grosser Zahl neue Elemente von der BeschaflFenheit der in den Hohlrau- 
men gelegenen grossen Zellen eingebettet sind. Die Herkunft dieser 
neuentstandenen epithelioiden Gebilde steht wohl, dem Gesagten zufolge, 
ausser jeder Frage: die in den Alveolarraumen sind Abkommlinge der 
proliferirenden Alveolarepithelien, die in den Wandungen der Alveolen 
Brut der proliferirenden Capillargefassendothelien (vielleicht auch der 
fixen Zellen des bindegewebigen Stiitzgewebes der Alveolarsepta) — eine 
auch nur partielle Abstammung aus den vereinzelten emigrirten Leuko- 
cyten ist abzulehnen, weil an diesen niemals Mitosen und weil niemals 
Uebergangsformen zwischen den Leukocyten und den Epithelioidzellen 
zu beobachten sind. — Weit seltener als im Lungenparenchym begegnet 
man im interlobularen Bindegewebe, in der Wand der grosseren Blutge- 
fasse und Bronchien und eventuell auch in den Lymphknotchen des 
Lungengewebes neugebildeten Epithelioidzellen und Heerden von solchen; 
in den Blutgefassen liegen dieselben um diese Zeit noch allein im Ge- 
webe der Adventitia, in den Bronchien dagegen zuweilen auch in der 
Intima, das Epithelium leicht nach dem Bronchiallumen zu vorwolbend; 
die Genese aller dieser Zellheerde kann ebenfalls nicht zweifelhaft 
sein: sie sind das Resultat der Wucherung der fixen Gewebszellen der 
betreffendcn Localitaten, deren mitotischen Theilungen wir in einer frii- 
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heren Periode der Erkrankung begegnet, und welche Theilungsvorgange 
auch jetzt noch, wie erwahnt, vielfach, namentlich in den Randpartien 
der im Aufbau begrififenen Epithelioidzellenherde zu constatiren sind. 

Untersucht man die, Lungen unserer Versuchsthiere wiederum meh- 
rere Tage spater, so bieten dieselben jetzt makroskopisch das ausge- 
sprochene Biid der disseminirten Miliartuberkulose dar; die Grosse der 
einzelneu Knotchen wechselt von eben sichtbaren Kornchen bis zu etwa 
stecknadelkopfgrossen Bildungen, erstere haben ein graues durchscheinen- 
des, letztere ein weisses opakes Aussehen, das zwischen den Knotchen 
gelegene Gewebe ist vollstandig normal. Histologisch findet man neben 
Veranderungen, welche den in den beiden friiheren Terminen beobachte- 
ten entsprechen, an der Stelle der grosseren, makroskopisch weisslich- 
opaken Tuberkel Epithelioidzellenherde, welche, falls sie im eigent- 
lichen Lungengewebe gelegen, einen reichlicheren Complex von Alveolen 
umfassen, durchweg eine pralle Erfiillung der Lumina der letzteren mit 
epithelioiden Elementen, denen hie und da einzelne Lymph korperchen 
beigemengt sind, und meist auch eine dichtgedrangte Ansammlung sol- 
cher, etwas reichlicher mit Lymphkorperchen gemischten Epithelioidzellen 
in den Wandungen erkennen lassen; doch tritt zuweilen die letztgenannte 
Erscheinung sehr in den Hintergrund, so dass das Alveolargeriist in sei- 
ner urspriinglichen Textur in den Herden ziemlich unverandert erhalten, 
namentlich die Capillaritat darin in normaler Weite, rait integren Blut- 
korperchen ausgegossen, zu erkennen ist, wahrend in der iiberwiegenden 
Mehrzahl dieser grosseren Tuberkelherde die Gapillaren allerdings durch 
die Zellenwucherung in den Wandungen verdeckt, und, wie kiinstliche 
Injectionspraparate derartiger Lungen lehren, mehr oder minder vollstan- 
dig undurchgangig geworden sind, ein Verhaltniss, welches natiirlich auch 
die Dnterscheidung zwischen den, den Alveolarraumen einerseits, den 
Alveolarseptis andererseits angehorenden Zellansammlungen erschwert 
resp. stellenweise, ohne Zuhiilfenahme der Kalimethode (welche, an Al- 
koholpraparaten , die Alveolarwande durch das Sichtbarwerden der ela- 
stischen Fasern kennzeichnet) unmoglich macht. Herde dagegen, die 
uur aus Wucherungen der x\lveolarwandungen ohne gleichzeitige Ausfiil- 
lung der entsprechenden Alveolarraume mit proliferirendem Alveolarepi- 
thel bestanden, existiren wie gesagt in den Lungen der tuberkulos infi- 
cirten Versuchsthiere zu dieser, und, gleich ira Voraus gesagt, auch zu 
irgend einer anderen Zeit nicht. — Die vorhandenen grosseren Tuber- 
kelnester im interlobularcn Bindegewebe, in den Wandungen der grosse- 
ren Gefasse und Bronchien und in den LymphloUikeln sind ebenfalls 
fast nur aus neugebildeten Epithelioidzellen zusammengeseizt, zwischen 
denen ein zartes bindegewebiges Reticulum sich ausspannt; lymphatische 
Elemente beherbergen sic nur in minimaler Zahl. Die grosseren Gefass- 
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tuberkel greifen jetzt mit einem Theil ihres Umfanges in die Media ^) 
hiuein, wahrend an der Tntima eine sichelformige obliterirende Endothel- 
wucherung zur Entwickelung gekommen ist, deren grosster Durchmesser 
dem Mittelpunkt des Tuberkelherdes in den Aussenhauten entspricht; 
Bacillen sind dann auch in der Intimaneubildung, wenn auch nur aus- 
nahmsweise zu finden. — In vielen der beschriebenen grosseren Tuber- 
kel aller der genannten Standorte sind, wenn auch weitaus nicht so 
haufig und so zahlreich, wie in den kleineren Tuberkelforraationen , na- 
inentlich an den Randpartien Mitosen sowohl an den neugebildeten Epi- 
thelioid- als auch den urspriinglichen fixen Gewebszellen nachzuweisen. 
Auch an den Kernen des Gefassendothels an der Grenze der erwahnten 
Intimaverdickungen und an den endothelartigen Elemonten dieser selbst 
gelang es, auch bei Abwesenheit von Bacillen in letzteren, Karyokinesen 
aufzufinden^). 

Explorirt man die erkrankten Lungen wiederum mehrere Tage spa- 
ter, also etwa 14 Tage nach Constatirung des Beginns der Tuberkelbil- 
dung, so zeigt sich makroskopisch ziemlich das gleiche Bild, wie im 
vorigen Stadium, nur lassen jetzt die grossten und grosseren Knotchen 
deutlich ein gelbes, opakes („kasiges*) Centrum erkennen. Mikrosko- 
pisch bieten diese letzteren Knotchen im Wesentlichen denselben histo- 
logischen Bau dar, wie die soeben beschriebenen Epithelioidzellentuber- 
kel der vorangegangenen Erkrankungsperiode, jedoch sind erstens die 
neugebildeten Epithelioidzellen, besonders die in den Alveolen gelegenen 
voluminoser und vielfach zwei- bis mehrkernig geworden , ohne indessen, 
falls die Infection durch Uebertragung fester Imp ftuberkelsubstanz, oder 
durch Injection bacillenreicher Suspensionsfliissigkeit in die vordere Augen- 
kammer erzielt wurde, in der Regel die Grosse und den Kernreichthum 



*) Soweit meine Beobaohtangen reichen, waren es angleich haufiger Arterien, 
als Venen, in deren Wan dang Taberkelbildung Platz gegriffen faatte. Ob sich die 
glatten Muskelzellen der Media an der Erzeugung epithelioider Tuberkelzellen bethei- 
ligen, kann ich zanachst nicht sicher entscheiden; ich habe zwar bei Bacilleninvasion 
derArterienwandungen onzweifelhafte Mitosen in der sonst bistologisch integren Muscu- 
]aris (ebenso wie in der Mnskelhaut der Bronchien) gefnnden, da es aber in der Muscu- 
laris der grosseren Arterien (wie wohl auch in der der Bronchien) auch vereinzelte 
Bin de gewebszellen giebt, so bleibt einigermassen fraglich, ob die Mitosen auf 
diese oder, was ich allerdings fur wahrscheinlicher halten muss, auf die eigentlichen 
Muskelzellen zu beziehen waren. 

2) Hierdurch ist ein director stricter Beweis fiir die Richtigkeit der besonders 
auch vom Verf. vertretenen Ansicht, dass die gewOhnliche ^spontane" Endarteriitis 
obliterans (Friedlander; gleich der bistologisch mit ihr identischen obliteriren- 
den Endarteriitis post ligaturam ihre Entstehung einer Wucherung des Gefass- 
endothels verdankt, geliefert. (Vergl. in dieser Beziehung auch die Bemerkungen 
auf S. 55.) 



— 78 — 

eigentlicher Riesenzellen zu erlangen, wahrend dies nach Perlsucht- 
impfung ganz regelmassig geschieht ^), und hat zweitens die Zahl der in den 
Tuberkelhorden vorhandenen Leukocyten, sowohl in den alveolaren, als 
besonders auch den interalveolaren Wucherungen mehr oder minder be- 
trachtlich zugenommen, so dass viele von den, theils im eigentlichen 
Lungengewebe theils in den interlobularen Bindegewebsziigen oder den 
Wandungen der grosseren Bronchien und Gofasse gelegenen Tuberkel- 
herden auf den ersten Blick, namentlich bei schwacheren Vergrosserun- 
gen, als im Wesentlichen aus lymphatischera Gewebe zusammengesetzte 
Knotchen, als reine Tuberkellymphome im Sinne Virchow's, imponiren, 
wahrend eine genauere Investigation wohltingirter Praparate mit Oel- 
immersion und Abbe'scher Beleuchtung die Structur des friiheren Epi- 
thelioidzellentuberkels durch die dichte Anhaufung leukocytarer Gebilde 
hindurch erblicken lasst. Ein wirklich qualitative! Unterschied des 
histologischen Verhaltens aber besteht darin, dass die mittleren Zonen 
der grosseren Tuberkel jetzt im Zustand der Nekrose (Coagolationsne- 
krose, Weigert) sich befinden: sowohl die Zellwacherungen in den 
Hohlraumen, als auch die in den Wandungen, zeigen keine, oder fast 
keine, Ifernfarbung, zwischen den in kernlose SchoUen uragewandelten 
Epithelioidzellen liegen mehr oder minder reichliche, aus dem Zerfall 
von Leukocytenkernen hervorgegangene, intensiv von den Kernfarbemit- 
teln irabibirte Kerndetritusmassen und da und dort noch einzelne wohl- 
erhaltene, ofifenbar erst kiirzlich eingewanderte, Leukocyten. Karyokine- 
tische Figuren sind jetzt in den grossten Tuberkelknotchen selbst am 
Rande nur ganz ausnahmsweise zu beobachten. — Das zwischen den 
beschriebenen Knotchen befindliche Lungengewebe zeigt Hyperamie und 
violfach auch Randstellung der farblosen Blutkorper in den Lungencapil- 
laren, besonders hart an der Grenze der Tuberkelherde, eine Erscheinung, 
welche uns iiber die Herkunft der in den wachsenden Tuberkelknotchen 
sich ansammelnden und zwar, wie die Vergleichung der jiingeren mit 
den weiter in der Entwicklung vorgeschrittenen Formen erkennen lasst, 
darin von der Peripherie nach dem Centrum hin vorriickenden, Leuko- 
cytenschaaren klar genug Auskunft ertheilt. Der Bacillengehalt der 
grosseren und grossten Knotchen hat gegen friiher sich noch erheblich 
gesteigert, besonders dicht lagern die Parasiten in dem kasigen Centrum 
der Herde. — Ausser den soeben eingehend in ihrem histologischen 
Verhalten geschilderten, in kasiger Nekrobiose begrifFenen grosseren Tu- 
berkelknotchen beherbergt, wie erwahnt, das Lungengewebe noch zahl- 



*) Die Erklarung dieser Differenz ist in den auf S. 45 ff. und S. 65, Anm. 1, 
gegebenen Auseinandersetzungen enthalten. 
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lose kleinere uud kleinste, eben beginnende Tuberkelformationen, deren 
histologische Verhaltnisse mit den friiher beschriebenen sich decken. 
Die weiteren Veranderungen, die sich in dem tuberkulos inficirten 
Lungenparenchym bis zum Tode der Versuchsthiere vollziehen, sind nur 
noch quantitativer Natur, und bediirfen daher keiner detail irten be- 
sonderen Beschreibung. Es treten im Laufe der Zeit immer neue und 
neue Knotchen auf, die theils durch Importation neuer Bacillen vom 
Blutstrorae her, theils dutch Dissemination von Bacillen aus den herd- 
formigen Brutstatten innerhalb der bereits gebildeten Tuberkelnester '), 
entstehen. Die Knotchen riicken daher immer naher und naher anein- 
ander und confluiren schliesslich zu zusammenhangenden tuberkulosen 
Wucherungen, welche anfanglich noch, so lange sie noch nicht in toto 
verkast sind, sowohl makroskopisch, als besonders mikroskopisch, na- 
mentlich durch das Vorhandensein der kasigen Centren, aber auch duroh 
(lie, vorziiglich am Rande der Conglomerate deutlich hervortretende bo- 
genformige Abgrenzung der confluirten Miliargranulationen , ihre Zusam- 
mensetzung aus knotchenformigen Einzelherden zu erkennen geben, spater 
jedoch, wenn die Verkasung vollstandig geworden ist, nicht, oder nur 
schwierig von den lobularen und lobaren kasigen Pneumonien Virchow's 
(Desquaraativpneumonien Buhl's), wie sie spontan bei Menschen und 
Thieren, namentlich Riudern (kasige Hiittenrauchpneumonie '^) vorkommen, 
und wie sie experimentell durch Trachealinjection resp. Inhalation von 
Tuberkelbacillen [Kiissner^), Koch*), Schaffer (der unter E. Leyden**) 
arbeitete) Samuel son ^)] oder durch directe Einspritzung solcher in das 
Parenchym der Lunge (R. Schaffer) erzeugt werden konnen, zu diffe- 
renziren sind, ein Umstand, der nicht Wunder nehmen darf, da, wio 
schon mehrfach, besonders nachdriicklich in alterer Zeit von Rein hard f), 

*) Wie bei der Tuberkulose des Irisgewebes (vergl. S. 37, Anm.) wachsen auch 
bier, wie in alien iibrigen vonTaberkulose ergriffenen Organen einzelne Bacillen aus der 
Golonie des Tuberkelherdes in die gesunde Umgebong aus uad bilden dann entweder 
in loco, oder, durch denSaftstrom (vielleicht auch durch Wanderzellen) fortgeschleppt, 
an einer entfernteren Stelle des Organs neue Bacillnscolonien (letzteres naturlich nur 
dann, wenn sie iiberhaupt haften. und nicht in den Strom der abfiihrenden Lymph- 
gefasse hineingerathen). 

2) Vergl. hiertiber Johne's treffliche Arbeit: „Die kasige Pneumonie u. s. w. 
des Rindes". Fortschr. d. Med. 1883. No. 21. Orig.-Mitth. 

3) Deutsche med. Wochenschr. 1883. No. 36. 

^) Mittheil. a. d. Kaiserl. Gesundheitsamte, II. S. 75. 

^) R. Schaeffer, Die Verbreitung der Tuberkulose in den Lungen. Inaug.- 
Diss. Berlin, Mai 1884. — E. Leyden, Klinisches dber den Tuberkelbacillus. Diese 
Zeitschrift. Bd. VIII. H. 5. 

^) Noch nicht publicirte, im hiesigen Institute ausgefiihrte Arbeit. 

"^3 Ueber die Uebereinstimmung der Tuberkelablagerung mit den Entziindungs- 
producten. Annalen d. Charitd-Krankenhauses zu Berlin. Bd. I. 1850. 
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in neuerer von BuhP), Verf.^) und Arnold^), in neuester von R, 
Schaffer*) hervorgehoben und unten noch etwas eingehender unserseits 
begriindet werden soil, zwischen den sog. kasigen Lobular- und Lobar- 
pneuraonien durchaus nicht, wie Virchow lehrte, und wie heute mit 
ihra noch einzelne Autoren annehmen, qualitative und principielle, son- 
dern nur quantitative und graduelle anatomisch-histologische Unterschiede 
bestehen. — Schliesslich wird das Gewebe der inficirten Lungen, unter 
betrachtlicher Vergrosserung des gesamraten Organumfanges, von oben 
bis unten in eine starre, derbe, graugelbe Masse uragewandelt, welche 
an der Oberflachc eine unregelmassig hockrige, auf der Schnittflache da- 
gegen eine ziemlich glatte, homogene Beschaffenheit darbietet; der Farb- 
ton der Schnittflache ist im Allgemeinen ein gleichmassig graugelber, 
doch treten allenthalben intensiver gelb gefarbte Punkte und Streifen: 
die Centren der urspriinglich distincten Tuberkelherde erster, zweiter, 
dritter etc. Ablagerung des Lungengewebes darin zu Tage. Erweichungen 
des verkasten Gewebes und daraus resultirende Zerfallshohlen (Cavemen) 
koramen zwar nach unseren Beobachtungen unzweifelhaft vor, aber jeden- 
falls sehr selten und erst nach mehrmonatlicher Dauer der Erkrankung'^) 



^) Lungen entzundang, Tuberknlose and Schwindsucht. Zwolf Briefe. Mild- 
Chen 1873. 

^) Ueber latente Tuberknlose. Volkmann^s Sammlang klinischer Vortrage. 
No. 218. 

^) Ueber disseminirte Miliartuberkulose der Lungen. Virchow's Archiv. Bd. 88. 

*) 1. c. 

^) Schon von einzelnen frdheren Autoren (W aide n burg, Bering u. A.) und 
neuestens auch von R. Schaeffer wird angegeben, dass sich bei experimenteller Lun- 
gentuberkulose gelegeotlich auch kleine kasige Cavemen finden konnen ; bei der gros- 
sen Seltenheit dieses Vorkommnisses (Koch, der ebenfalls hochst zahlreiche Tuberkel- 
impfversuche angestellt hat, erwahnt z. B. gar nichts von dem Vorhandensein kasiger 
Bohlen in den Lungen seiner Versuchsthiere) muss in jedem einzelnen derartigen 
Falle die Moglichkeit einer zufalligen Combination mit alteren praexistirenden Caver- 
nen auf spontan-tuberkuloser Grandlage abgewogen und darf die Entstehung der 
Cavernenbildung erst dann dem Zerfall der kiinstlich hervorgerufenen Tuberkelpro- 
ducte zugeschrieben werdeu, wenn die sorgfaltigo makro- und mikroskopische Unter- 
suchang der Cavernenwand deren vollstandig gleichartige histologische BeschafTen- 
belt mit anderen alteren, in derselben Lunge vorhandenen experimentell-tuberkulosen 
Veranderungen nachweisen lasst. Darf nun nach den erwahnten Beobachtungen 
allerdings als bewiesen angesehen werden, dass ausnahmsweise, nach kunstlicher 
tuberkuloser Infection, d. h. nachlnvasion ausserordentlich massenhafter Tuberkel- 
bacillen, nach Verlauf von mehreren Monaten Cavernenbildung in den tuberkulos 
entarteten Lungen eintreten kann, so folgt daraus doch keineswegs, dass dies auch 
bei spontaner tuberkuloser Infection, die naturgemass immer durch unendlich ge- 
ringere Bacillenmengen ins Leben gerufen werden wird, als wir sie bei unseren Ex- 
perimenten zur Wirksamkeit gelangen lassen, der Fall sein konne; im Gegentheil, 
wir sind nach den vorliegenden experimentellen Erfahrangen anzunehmen berechtigt, 
dass das Zustandekommen spontaner tuberkuloser Cavernenbildung einen noch 
weit langeren Zeitraum als mehrere Monate beansprucht. Wenn daher nach Angabe 
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und es bieten dann diese aaf dem Boden der artificiellen Tuberkulose 
entstandenen kleinen Vomicae stets ein ganz frisches d. h. keine Spur 
einer bindegewebigen Abgrenzang docamentirendes Aussehen dar. Zwischen 
der tuberkul5s entarteten Textur zeigen sich nur noch sparliche Reste luft- 
haltigen Parenchyms, welche haufig im Zustand eraphysemahnlicher Bla- 
hung sich befinden. Die aufschneidbaren Bronchien sind zuweilen etwas 
starker gerSlhet, durch die unverdickte zarte durchsichtige Wandung 
schimmern die angrenzendea Taberkelablagerungea hindarch, nicht selten 
jedoch protuberiren auch an der Innenflache kasige Knotchen, welche den 
in der Adventitia oder der Intima der Luftrohrenwandung entwickelten 
Tuberkeln entsprechen; makroskopische Geschwiire der Bronchialschleim- 
haut jedoch findet man nicht; im Bronchialschleim sind nur in den sel- 
tenen Fallen von tuberkuloser Cavernenbildung- Tuberkelbacillen in er- 
heblicherer Zahl nachzuweisen; vereinzelte solcher finden sich zuweilen 
darin auch ohne Zerfall des tuberkulos entarteten Lungengewebes; sie 
dringen in diesen Fallen, wie die Untersuchung ergibt, von den Tuber- 
kelherden der Bronchialschleimhaut, die dabei meist mikroskopisch eine 
seichte Ulceration erkennen lassen, in den anhaftenden Bronchialschleim 
hinein. 

Ganz analog den Bronchien verhalten sich die grosseren, der Scheere 
zuganglichen Art'erien und Yenen der Lunge: die kasigen Massen, welche 
man nach dem Aufschneiden der Gefasse an der Wandung derselben 
sieht, gehoren grdsstentheils dem angrenzenden Lungengewebe an, schim- 



so zayerlassiger Beobachter, wie Thomas und Ueubner (Verhandl. d. 1. Versamml. 
d. Ges. f. Kinderheilk. Freiburg i. Br. 1883. S. 17) ^unter Umstanden bei ganz 
juDgen Kindern von 2—3 Monaten, welche an Tuberkulose leiden, sich ganz deut- 
licbe Oavernen m den Lungen zeigen **, wenn vollends ein eben so competenter Beob- 
achter wie die genannten, Demme (ibidem S. 13) mittheilt, dass er am 29., 21., ja 
sogar am 17. und 12. (I) Lebenstage bei neugeborenen Kindern tuberkulos-phthisische 
Processe mit hocbgradiger Gavernen- und Gescbwursbildung in Lunge (und Darm) 
constatirt babe, so kann eswohl nicht dem allergeringstenZweifel unterliegen, dass die 
genannten Erkrankungen alter als die extrauterine Lebensdauer der betreffenden Kin- 
der, mitbin also congenitalen Ursprunges waren. — Dass dieErweichung der tuber- 
kulosen Kasemassen ein rein secundarer, wahrscheiniich einfacbi cbemischer Process 
ist, der mit der Tuberkulose als solcber gar nichts mohr zu thun bat, weiss jeder 
pathologiscbe Anatom, und es ist deswegen der gegen die Lehre von den Tuberkel- 
bacillen als Erreger der menschlicben Lungenpbtbise gerichtete Einwand, dass man 
durob Uebertragung von Bacillen zwar Tuberkulose, aber nicht Pbtbise, d. h. zwar 
feste Tuberkel-Knotcben und -Knoten, aber niobt schmelzende und eingeschmolzene 
Kaseberde erzeugen konne, obne alle sacblicbe Bedeutung, ganz abgesehen davon, 
dass man, wenn auch der Kegel nach nicht gerade an der Lunge, so doch an an- 
deren Organen, am Auge und an den Lymphdrusen (yergl. unsere bez. Mittheilungen) 
den Process der phthisischen Schmelzung der kunstlich durch Bacillenimpfnng her- 
vorgerufenen tuberkulosen Neubildung regelmassig in optima forma vor sich gehen 
sehen kann. 
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mem also einfach durch das durchsichtige Gefassrohr hindurch; zum 
kleineren Theil sitzen sie aber auch in den ausseren Wandschichten selbst 
und zuweilen sogar als vereinzelte, nach dem Lumen zu vorspringende 
Knotchen, in der Intima der genannten Gefasse; Ulceration der letzteren, 
sowie Thrombenbildung konnte in keinem Falle beobachtet werden. — 
In histologischer Hinsicht ist betreffs dioser vorgenickten and terminalen 
Erkrankungsstadien den friiheren Ausfdhrungen noch hinzuzufiigen, dass, 
je grosser der Umfang und die Zahl der Tuberkelablagerungen wird, das 
dazwischen liegende Gewebe einen um so hoheren Grad von capillarer 
Hyperamie mit Randstellung und Extravasation farbloser Blutzellen zu 
erkennen giebt, wodurch eine immer reichlichere Einschwemmung von 
Leukocyten in die bereits fertigen und besonders die noch neu sich bil- 
denden Epithelioidzellentifberkel herbeigefuhrt wird, welche letzteren da- 
durch friihzeitiger und noch vollstandiger das lymphoide Stadium der 
Tuberkelstructur erreichen, als ihre Vorganger. In diesen voUstandig 
lymphoid umgewandelten Tuberkelknotchen ist es zuweilen selbst mit 
Hiilfe der Oelimmersion und Abb6'scher Beleuchtung schwer, die urspriing- 
liche Textur des pulmonalen Epithelioidzellentuberkels herauszuerkennen 
und man konnte sie fiir primare lymphatische Knotchen, hervorgebracht 
durch einfache lymphoide Wucherung der Alveolarleisten mit mechani- 
schem Verschluss der Alveolarraume halten, wenn nicht das Vorhanden- 
sein aller moglichen Uebergangsstufen zwischen den geschilderten origi- 
naren Epithelioidzellentuberkeln des Lungengewebes und diesen lymphoid 
infiltrirten Formen, sowie die Untersuchung mittelst der Kalimethode, 
welche auch in letzteren die typische Anordnung des elastischen Alveo- 

m 

largerustes mehr oder minder deutlich zu Tage treten lasst, den wahren 
Sachverhalt klarlegte. 

Karyokinetische Figuren sind bis zuletzt in den kranken Lungen im 
Bereiche der noch jfingeren Tuberkelherde an den praexistirenden fixen 
und den neugebildeten Epithelioidzellen nachzuweisen, wahrend an den 
leukocytaren Elementen keine Spur echter Mitosenbildung zu beobachten 
ist. Die Bacillen wachsen anfangs mit anscheinend unverminderter Leb- 
haftigkeit auch in den abgestorbenen Gewebszellen fort, so dass schliess- 
lich ihre Menge in den tuberkulos degenerirten Lungen eine geradezu 
stupende wird; bei langerer Dauer der Erkraukung aber nehmen sie all- 
malig in den kasigen Massen an Zahl ab, zerbr5ckeln zu einzelnen Korn- 
chen und verschwinden schliesslich darin fast ganz. 

Ausser auf metastatischem Wege, durch Infection von den Blutbah- 
nen aus, kann, wie gegenw&rtig feststeht und oben bereits erwahnt worden 
ist, auch durch Trachealinjection resp. Inhalation von Tuberkelbacillen 
eine echte Lungentuberkulose ins Dasein gerufen werden ^). In Gemein- 



*) Wabrend die taberkalose Natur der von Tappeiner u. A. (Literatur siehe 



— 83 — 

schaft mit Herrn GoUegen Samuelson habe aach ich vor 2 Jahren eine 
Reihe von Experimenten ausgefuhrt, welchc die Inficirbarkeit des Lungen- 
gewebes durch von den Athmungswegen aus eindringende Tuberkelba- 
cillen bewiesen. Ohne aaf das Detail der Versuche, deren genauere 
Schilderang sich Samuelsen vorbehalten hat, einzugehen, erwahne ich, 
dass es uns gelang, durch Injection verschieden grosser Mengen yon 
Bacillensuspensionsfliissigkeit ^) in die Trachea constant eine echt tuber- 
kulose Affection des Lungengewebcs zu erzeagen, welche sich yon der 
metastatischen Lungentuberkalose makroskopisch - anatomisch insofern 
unterschied, als dabei yon yorn herein yiel amfaDglichere Herde — bei 
sehr reichlicher Injection sogar solche yon lobularer and lobarer Aas- 
breitung — auftraten, die auch in ihren friihesten Stadien ein mehr grau- 
gelbliches ^opakes"*, als grau-transparentes Aassehen, eine geringere Pro- 
minenz fiber Ober- und Schnittflache and aaf letzterer eine deatlichere 
feinkornige, die Zusammensetzung aus einzelnen gefullten Alyeolen ver- 
rathende Beschaffenheit darboten, als die zu gleich grossen Herden zu- 
sammengeflossenen Miliartuberkel. Histologisch liessen sich die erwahn- 
ten (Jnterschiede darauf zuruckfiihren, dass entsprechend den sehr yiel 
grdsseren Mengen der die Lungentextur inyadirenden Parasiten gleich 
yon Anfang an nicht bloss einzelne Alyeolargruppen , sondern ganze 
Acini ^) und Lobuli, nnter Umstanden sogar Summon der letzteren, die 
tuberkulosen Veranderungen erleiden, dass ferner die Wucherung des 
Bpithels der Alyeolarrohren und Bronchiolen noch mehr in den Vorder-. 
grand tritt gegenfiber der entzundlichon Wucherung (Bpithelioidzellen- 
neubildung) der Alyeolar- and Bronchial wan de und dass schliesslich 
die Ansammlung leukocytarer Elemente in den Hohlraumen und den 
Wandangen des respirirenden Parenchyms weit friihzeitiger and massen- 
hafter erfolgt, als bei den auf metastatischem Wege im Lungengewebe ') 



bei Johne, Geschichte der Taberknlose etc. Leipzig 1883) durch Inhalation zer- 
staubter taberkaldser Sabstanzen erhaltenen Langenyeranderung noch in Zweifel ge- 
zogen werden konnte (vergl. des Verf.'s Aafsatz: Die Wege der tuberkulosen In- 
fection. Ztschr. f. kiln. Med. Bd. VI. S. 3) hat zuerst Veraguth (Arch. f. experim. 
Pathol, u. Pbarmak. Bd. 17) diese Zweifel dadarch vollstandig beseitigt, dass er das 
Eindringen und die Vermehrung der inhalirten Tuberkelbacillen ins and im Lungen- 
gewebe, sowie die Blldung von typischen Tuberkelberden urn die proliferirenden Ba- 
cillen direct constatirte. Der Arbeit Veraguth's schlossen sich die oben citirten 
Untersacbungeu von Kussner and Schaeffer (E. Leyden) bestatigend an und 
Koch gelang es (1. c.) auch durch Inhalation reincultiyirter Tuberkelbacillen 
charakteristische Lungentuberkulose hervorzurufen. 

• ') Hergestellt durch sorgfaltiges Verreiben von Impftuberkelmassen in GlNa- 
Losung und nachtragliches Goliren der Mischung durch ein feines Tuch. 

^) Die in einen Endbronchiolus miindenden Alyeolarrohren mit ihren Infundi- 
bulis und Alveolen (F. E. Schulze, Rindf leisch). 

^) Secundar treten auch bei der Aspirationstuberkulose Tuberkelknotchen im 

6* 
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ins Leben gerufenen Tuberkelbildangen. Es ergab sich also aas diesen 
UntersuchuDgen erstens, dass darch Aspiration reichlicher Quantitaten 
von Taherkelbacillen ein der sog. kasigen Pneumonie des Menschen (der 
Desquamativpneumonio Buhl's) makroskopisch sowohl als mikroskopisch 
vollig identischer Process erzeugt werden konne, and zweitens, dass dieser 
Process trotz seiner naroentlich ab origine evidenten makroskopischen 
Verschiedenheit von der disseminirten Miliartuberkulose des Lungenge- ^^ 
webes doch den grundlegenden histologischen Vorgangen. nach mit 
letzterer im Wesentlichen identisch ist. Karyokinetische Figaren warden 
zwar damals in den aaf dem Bronchialwege inficirten Langen nicht be- 
obachtet, weil nicht die hierza nothigen Methoden der Untersachang an- 
gewendet worden waren, indessen kann es bei der erwiesenen principiellen 
histologischen. Identitat zwischen metastatischer und Aspirationstuber* 
calose keinem ZweifeJ unterliegen, dass die fur erstere gefundenen histo- 
genetischen Gesetze auch far letztere ihre Giiltigkeit haben worden. 

Die im Obigen mitgetheilten Resultate meiner Untersuchungen iiber 
das Verhalten des kiinstlich erzeugten Lungentuberkels stimmen in we- 
sentlichen Punkten, betreffend die Anatomie and Histologie desselbon, 
mit den Ergebnissen friiherer Forschungen iiber experimentelle Lungen- 
tuberkulose, insbesondere mit den einschlagigen Befunden Burden- 
Sanderson's^, Klein's^), Hering's'), Orth's*), Schiiller's^), 
Watson Cheyne's^) und Schaeffer's'O uberein. Bemerkenswerth ist 
in dieser Beziehung insbesondere die Congruenz mit den Untersuchungen 
Watson Cheyne's, welcher, gleichfalls die Bacillen als Wegweiser fiir 
die Erkenntniss der tuberkulosen Veranderungen benutzend, mit. Betonung 
die Prioritat des Auftretens der epithelioiden gegeniiber demjenigen 
der leukocytaren Tuberkelemente hervorhebt. Mehrere der genannten 



interlobularen etc. Bindegewebe, in der Wand der grosseren. Bronchien und Gefasse 
auf, doch, besonders in den beiden letztgenannten OrgaDtheilen, unverh&ltnissmassig 
seltener, als bei der metastatischen Lungentuberkulbse. 

^) On the commanicability of tubercle by inoculation; thent report of the me- 
' dical offices of the privy council for 1867. 

^) The anatomy of the lymphatic system the lung. London 1875. 

') Histologische und experimentelle Studien iiber Tuberkulose. Berlin 1873. 

*) Experimentelle Untersuchungen iiber Fiitterungstuberkulose. Virchow's 
Archiy. Bd. 76. S. 217. Orth (der nooh vor Entdeckung der Tuberkelbacillen ar- 
beitete) rechnet jedoch die zur AusftLllung der AWeolen mit epithelialen Zellpropfen 
fuhrenden Wucherungen des Alveolarepithels nicht zu den sensu strictiori tuberku- 
losen Veranderungen, sondern betrachtet sie als accidentelle EntzUndungsphanomene, 
eine Auffassung, welche dem Obigen zufolge nicht haltbar ist. 

») 1. c. 

«) 1. c. 

'') 1. c. 



— 85 — 

Aatoren, namentlich Schuller und Watson Cheyne, haben auch die 
Histogenese des experimentellen Lungentuberkels zu eruiren gesucht 
und sind diese beiden Forscher dabei in den Hauptpunkten zu demselben 
Resultate gelangt, wie wir; ihre Deutung entbehrte jedoch des sicheren 
Beweises und dcr Begriindang durch das genetische Detail, da bei des 
ersteren Untersuchungen weder die (damals noch nicht entdeckten) Tu- 
berkelbaciilen, noch die karyokinetischen Figuren, bei den des letzteren 
zwar die Tuberkelbacillen , aber nicht die karyokinetischen Figuren ver- 
werthet wurden. 

Dass die Histogenesis des experimentellen Lungentuberkels nach 
denselben histologischen Principien sich voUzieht, wie die Entwicklung 
des Iris-, Corneal- und Lyrophdriisen-Tuberkels bedarf nach dem Gesag- 
ten keiner weiteren Begriindung. Dagegen rauss noch der Punkt einer 
besonderen Erorterung unterworfen werden, dass nach der Lehre Vir- 
chow's, weiche bis vor Kurzem, in Deutschland wenigstens, die herr- 
schende war, der menschliche Tuberkel, welcher allein Virchow als 
Object seiner histologischen Forschungen iiber Tuberkulose gedient hat, in 
einem wesentlich anderen topographischen Verhaltniss zu dem eigentlichen 
Lungengewebe steht, als es nach unseren, mit denen der anderen genann- 
ten Forscher iibereinstiramenden Beobachtungen bei dem kiinstlich durch 
Baciilusimpfung hervorgerufenen der Fall ist. Wahrend namlich an der 
Biidung der letzteren eine Wucherung des Alveolarepithels einen ganz 
hervorragenden Antheil nimmt, soil der menschliche Tuberkel nach 
Virchow allein zu Stande kommen durch eine lymphoide Wucherung 
der Alveolarwandung, weiche an und fiir sich, ohne Hinzukommen 
zelliger Neubildungen im Lumen der Alveolarraume, einfach mechanisch 
eine zunehmende Verengerung und endlichen Verschluss dieser bedingt. 
Schon in einer friiheren kleinen Arbeit*) habe ich jedoch darauf hinge-, 
wiesen, dass diese Anschauung Virchow's, gegen weiche iibrigens die 
Mehrzahl der franzosischen Pathologen von je her Widerspruch erho- 
ben, sehr haufig nicht den thatsachlichen Verhaltnissen entspricht, indem 
in vielen Fallen von ganz unzweifelh after Miliartuberkulose des Lungen- 
gewebes die vorhandenen Knotchen sammtlich einen alveolaren Bau, d. h. 
eine Zusaramensetzung aus mit zelligen Wucherungen gefuUten Alveolen, 
deren Wandungen gleichfalls Sitz einer sie mehr oder minder stark ver- 
dickenden zelligen Neubildung waren, darboten, und fortgesetzte Unter- 
suchungen in dieser Richtung haben raich dariiber belehrt, dass dies 
Verhaltniss ein vollig regelmassiges ist, und dass auch hinsichtlich dor 
Structur der inter- und intraalveolaren Neoplasien, weiche an der Bii- 
dung des menschlichen Tuberkels sich betheiligen, nicht die geringste 



') Ueber latente Tuberkulose. Volkmann's Samml. klin. Vortra^e. No. 218. 
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principielle Abweichung von dem, was uns die experimentelle Erfahrung 
iiber die Structurgeschiohte des pulmonalen Tuberkels lehrt, besteht. Je 
junger*) das menschliche Taberkelknotchen der Lunge ist, je weniger 
rapid es sich entwickelt, desto sicherer darf man sein, die Structar des 
^aWeolaren'' Epithelioidzellentuberkels in ihm za finden, je langer es 
besteht, je stiirmischer sein Wachstham sich entfaltet, urn so roehr 
wird diese typische Structur yerdeckt and verwischt sein darch die 
secondare Leukocyteninfiltration in die inter- and intraalveolaren epi- 
thelioiden Wucherungen, so dass es einer sehr sorgfaltigen Untersu- 
chung nach den aut S. 82 angegebenen Grundsatzen bedarf, um 
die genannte Structur als Grundlage auch dieser anscheinend reinen 
^Lymphoidtuberkel*' des Lungengewebes nachzuweisen. Nach meinen 
Beobachtungen gelingt dies aber in jedem Falle von menschlicher 
Lungentuberkulose, wenn auch sehr erhebliche Differenzen in den nume- 
rischen Verhaltnissen zwischen den Epithelioidzellenwucherungen des 
Alveolarepithels und der Alveolarwand einerseits und der Leukocyten- 
infiltration andererseits dabei vorkommen; aber dies trifft auch, wie wir 
gesehen haben, fiir die experimentellen Lungentuberkel zu und es darf 
demnach unbedenklich dieser letztere als das histologische Ur- und Ebenbild 
des menschlichen Lungentuberkels angesehen werden. Dass mit dieser 
Erkenntniss der wirklichen Structurgeschiohte des menschlichen Lungen- 
tuberkels die von Virchow und seiner Schule so scharf her vorgeho bene 
und auch heute noch in rein histologischer Beziehung strong aufrecht 
erhaltene Scheidung zwischen Miliartuberkeln der Lungen und chronisch- 
kasigen Pneumonien fallt, liegt in der Natur der Sache: der miliare 
Tuberkel des Lungengewebes ist, rein histologisch betrachtet, nichts 



*) Das Alter menschlicher Taberkelknotchen lasst sich allerdings niemals mit 
ganz positiver Sicherheit feststellen; es kann sich dabei immer nar urn eine an- 
gefahre Schatzung handeln, and diese wird sich zanachst an das zu halten haben, 
was wir iiber die Zeitgrenzen wissen, innerhalb deren der experimentelle Tuberkel 
diese oder jene Stufe histologischer Entwicklung erreicht ; wir sahen aber bereits aus 
Yoranstehendeo Beobachtungen (and spater mitzutheilende erweitern diese Erfahrung 
noch erheblich), dass je nach der Menge and Propagationsenergie der Bacillaswache- 
rang der zeitliche Ablauf der Taberkelentwicklung in nicht unbetrachtlichen Grenzen 
schwankt. Es ist demnach nicht statthaft, bios aas der histologischen Bildangsstufe 
auf das Alter der Taberkelknotchen zu schliessen, sondem es wird immer dabei das 
Yerhalten der Bacillasvegetation in dem betreffenden Tuberkel mit in Betracht za 
Ziehen sein. Je geringer bei gleicher histologischer Entwicklungsstufe die Zahl der 
Yorhandenen Bacillen ist, desto langere Zeit wird der Tuberkel gebraucht haben, am 
auf dieser Entwicklungsstufe anzulangen, und es ist anzunehmen, dass bei sehr spar- 
licher and schleichender Bacillusentwicklung der Tuberkel sehr Ian ge Zeit auf 
einer and derselben histologischen Bildangsstufe verharren konne, ohne weitere merk- 
liche gewebliche Veranderungen einzugehen. 
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Anderes, als eine miliare chronische, yerkasende Pneamonie und die 
chronische, yerkasende Pneumonie ist, histologisch ergriindet, nichts An- 
deres als ein echt tuberkuloser Process des Lungengewebes; die histo- 
logische Identitat ist bedingt durch die Identitat des beide Processe in 
gleicher Weise einleitenden und Verlauf und Ablauf in gleicher Weise 
bestimmenden und beherrschenden atiologischen Momentes. Nur quan- 
titatiye und graduelle, nicht essentielle DiflFerenzen existiren, wie wir ge- 
sehen haben, selbst zwischen der typischen lobularen oder lobaren chro- 
nisch-kasigen Pneumonie und dem typischen Miliartuberkel des Lungen- 
gewebes, dieser beiden durch den Umfang der Producte und die Mischungs- 
yerhaltnisse der einzelnen Elemente oft weit auseinander geriickteil, aber 
durch naturliche und ohne Wiilkiir nicht auseinander zu reissende Ver- 
bindungen zu einer Einheit yerbundenen Formen desselben Geschehens, 
so dass nicht einmal diese unwesentlichen Differenzen des ausseren Urn- 
fangs der Producte und des Entwicklungsgrades den einzelnen Factoren 
des tuberkelbildenden Processes als constante und zuyerlassige Unter- 
scheidungsmerkmale zwischen chronisch-kasigen Pneumonien und Lungen- 
tuberkeln benutzt werden konnen. 

Mit dieser unserer Auffassung des histologischen Characters des 
echten miliaren Lungentuberkels und seines Verhaltnisses zu den sog. 
kasigen Pneumonien harmonirt unter den oben *) genannten Arbeiten yor 
Allem diejenige J. Arnold's, in welcher an der Hand sehr zahlreicher 
und mit gewohnter Griindlichkeit ausgefuhrter Ontersuchungen der echte 
miliare Lungentuberkel des Menschen als ein circumscripter Entziindungs- 
herd definirt wird, an dessen Aufbau und Zusammensetzung sich sowohl 
entziindliche Wucherungen der Alveolar- und Bronchiolenwandungen, 
als auch solche des Alyeolar- und Bronchiolenepithels betheiligen, 
welche letzteren sogar in manchen Fallen das primare und hauptsach- 
liche Moment des histologischen Geschehens reprasentiren 2). 

AUerdings nimmt Arnold ausser Tuberkelherden yon dem beschrie- 



*) Vergl. S. 79/80. 

^) Es gelang Arnold sogar (wie in der Einleitung bereits erwahnt wurde) an 
den Kemen des wandstandigen Epitheliums in solchen Herden karyokinetische Fi- 
gure!) nachzuweisen and damit das Vorkommen einer Proliferation dieses Epitheliums 
im miliaren Lungentuberkel festzustellen, welcher ProliferationsTorgang nun durch 
uDsere Untersuchung als ein constanter Factor der pulmonalen Tuberkelbildung und 
als ausschliessliche Quelle der Intraaiveolaren Epithelioidzellenwucherung bei dieser 
erwiesen worden ist. Ueber die Herkunft der Zellansammlungen in den Wan dun- 
gen der Alveolen und Endbronchiolen kam dagegen Arnold an seinen Praparaten 
zu keinem bestimmten Resultate, sondern bewegen sich in dieser Beziehung seine 
Anschauungen in den Gleisen der in der Einleitung reproducirten Vorstellung. welche 
sich dieser Forscher nach Untersuchungen an anderen Organen uber den Entwick- 
lungsmodus der interstitiellen Tuberkelwucherung gebildet. 
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benen Sitz und Zusammensetzung noch die Existenz solcher an, welche 
nur aas oDtziindlichen Wucherungen der Alveolar- and End-Bronchiolen- 
wandang mit einfacher Compression yon deren Hohlraumen hervorgehen, 
eine Annahme, der aach wir noch in der citirten, kurz yor Arnold's 
Arbeit erschienenen Schrift Giiltigkeit zugesprochen, die wir aber gegen- 
wartig, aus oben angegebenen Griinden, nicht mehr als zutreffend aner- 
kennen konnen. 

£. Die Histogenese des Nierentuberkels. 

Nachst den Lungen sind es die Nieren, welche in unseren Versachen 
am friihesten *) und reichlichsten yon metastatischer Tuberkelentwicklang 
ergriffen werden. Wie bereits oben*) erwahnt, bleiben die in die Nieren 
eindringenden Taberkelbacillen nachweislich zanachst theils in Schlingen 
der Glomerali, theils in Epithelien der gewundenen Harncanalchen, in 
welche letztere sie wahrscheinlich von den anliegenden Gapillargefassen 
aus, moglicherweise auch mittelst des Harnstroms (dem sie Seitens der 
Glomeruli beigemengt werden konnen) hineingelangen, haften. Von diesen 
Stellen primarer Haftung aus (an denen sie sich haufig in ungewohnlicher 
Massenhaftigkeit entwickeln '), dringen die Tuberkelbacillen, wie die fort- 
gesetzte, nach denselben Regeln und Methoden, wie bei den fruher be- 
schriebenen Organen ausgefiihrte Untersuchung ergiebt, allmalig in die 
angrenzende Nierenstructur hinein und yermehren sich daselbst im We- 
sentlichen in derselben Art und Weise, wie in den bisher in Betreff dor 
Tuberkelentwicklung studirten Geweben: sie bilden wiederum rundliche 
Nester oder Schwarme, deren Dichtigkeit vom Centrum nach der Peri- 



^) Die Ablagemng yon Tuberkelbacillen in die yerscbiedenen inneren Organe 
erfolgt, wie die Untersuchung ergiebt, bei unseren Yersuchen ziemlich gleichzeitig; 
nar hinsichtlich der Menge der in den einzelnen Organen zur Ansiedlung gelangen- 
den Parasiten sind die Lungen den tibrigen Organen voraus und zeigen sich daher 
Toberkelknotchen fruhzeitiger und reichlicher in ersteren, als in letzteren. 

2) Vergl. S. 17. 

') Die betreffenden Gef&ssknauel resp. Harncanalchenabschnitte werden in kur- 
zer Frist derartig yon den wuchemden Parasiten erfiillt, dass sie sich auf nach Ehr- 
lich's Methode (doppelt) gefarbten Praparaten schon bei ganz schwachen Vergros- 
serungen als rein blaue Inseln von der braunen Umgebung abheben, Bilder, welche 
an die Mikrococcenembolien der Niere bei pyamischen Processen erinnern. Ob diese 
unyerhaltnissmassig reichliche Entwicklung der ersten Bacillusansiedlungen in der 
Niere nur daraaf beruht, dass die im Blutstrom kreisenden Tuberkelbacillen in der 
Niere, und zwar an den genannten Structurbestandtheilen in grosserer Menge zuruck- 
gehalten resp. ausgeschieden werden als anderswo, oder ob dabei auch die Anwesen- 
heit des Hams, als eines besonders gunstigen Bacterien-Nahistoffes eine Rolle spielt, 
lasse ich dahingestellt. 



— 89 — 

pherie abnimmt u. s. w. Was die Lage der proliferirenden Bacillen zu 
den Stractarbestandtheilen der Nierenrinde anlangt, so befinden sie sich 
fast saromtlich innerhalb von Zellen, was dadarch bedingt ist, dass 
das Gewebe der Nierenrinde des Kaninchens eben fast ausschlicsslich 
aus Zellen besteht: zwischen den aus Epithelien und ganz diinner zarter 
Membrana propria bestehenden Harncanalchen verlaufen die aus Endo- 
thelzellen zusammengesetzten Gapillaren — ein eigentliches interstitielies 
Bindegewebe existirt in der normalen Kaninchenniere so gut wie niobt, 
wenigstens ist es nur so rudimentar ausgebildet, dass es sich dem sicheren 
morphologischen Nachweis auf Schnittpraparaten entzieht; die, einen 
Hauptbestandtbeil der Nierenrinde ausmachenden Glomeruli sind eben- 
falls fast rein zelliger Natur: den aus endothelialen Rohren bestehenden 
Glomerulusschiingen haften zarte Hautchen abgeplatteter epithelioider 
Zellen (^Glomerulusepithel^) an, die Kapsel des Glomerulus wird, ab- 
gesehen von der feinen Membrana propria, yon einer einzelligen Schicht 
platter epithelioider Elemente („Kapselepithel**) gebildet. In alle die 
genannten zelligen Gebilde dringen nun die Tuberkel bacillen entweder 
direct vom Blutstrom her oder yon den erwahnten Propagationscentren 
aus sich yerbreitend mehr oder minder zahlreich ein; im freien Lumen 
der Harncanalchen oder im Blut der Capillargefasse habe ich dagegen 
nie Bacillen nachweisen konnen; nur in den primar (yom Blutstrom aus) 
inyadirten Glomerulis schienen sie zuweilen auch innerhalb der Lichtung 
der Schlingen zu liegen, ohne dass sich jedoch eine ganz sichere An- 
schauung fiber diesen Punkt hatte gewinnen lassen'). Die erste histo- 
logische Veranderung, die innerhalb der von den sich vermehrenden Ba- 
cillen in Beschlag genommenen Gewebsterritorien 2) sichtbar wird, ist 
wiederum die, nicht minder lebhaft als an der Lunge, wenn auch nicht 
so lebhaft, wie an der Iris sich entfaltende Karyokinese der fixen Ge- 



Die oben beschriebenen Bilder iutensiver Bacillenanhaufung in den primar 
befallenen Glomerulis lassen sich auch ohne Annahme intrayascularer Bacilluswuche- 
rang so deuten, dass die yon dem Lumen der Glomerulnsschlingen aus in yereinzel- 
ten Exemplaren in die Endothelzellen dieser Schlingen hineingelangendeti Bacillen, 
sich ansschliesslich innerhalb dieser Elemente vermehren und die Licbtungen der 
Schlingen dadnrch zum Verstreichen bringen. 

^) Bisweilen fand ich aach in anscheinend normalen and aasgewachsenen Ka- 
ninchennieren yereinzelte Kemtheilungsfigaren, an den Hamcanalchenepithelien so- 
wohl, als auch an den Zellen der Glomeruli; jedoch stets nar in so yerschwindend 
geringer Zabl, dass sie gegeniiber der sehr reichlichen Menge der Mitoson in den in 
tnberkaldser Entartung begriffenen Abschnitten des Nierengewebes ausser Betracht 
gelassen werden konnten. Dass in normalen Nieren aasgewachsener Kaninchen Mi- 
tosen, wenn aberhaapt, nur ausserst selten yorkommen, bezeugen aach die negativen 
Ergobnisse rior diflsbezaglichen Untersachungon Bizzozero's (Centralbl. f. d. med. 
Wiss. 1885. No. 4). 
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webszellen, und zwar sowohl der Epithelien der Harncanalchea, als auch 
der Endothelien der intertabularen Capillargefasse und der Zellen der 
Glomeruluskapseln, sowie der Wandelomente ^) der Glomerulusschlingen 
selbst; am reichlichsten sind die Mitosen an den erst-, am sparlichsten, 
verhaltnissmassig, an den letztgenannten Zellgebilden zu beobachten, 
eine Erscheinung, welche sich durch die oben geschilderte Vertheilung 
der Bacillen auf die genannten Structurbestandtheile hinreichend erklart. 
Dem Stadium der Karyokinese der genannten Elemente folgt die Neu- 
bildung epithelioider Zellen auf dem Fusse (vergl. bierzu Fig. 12): das 
normaliter aus einer Zelllage bestehende Harncanalchenepithel wird unter 
Zunahrae des Ura fangs und Verstreichen der Lichtungen der betreffenden 
Ganalchen doppclt- und mehrschichtig, wobei die neugebildeten Elemente 
den typischen bekannten Formcharakter der Mutterzellen verlieren und 
den Habitus der scharf begrenzten , feinkornigen epithelioiden Tuberkel- 
zellen annehmen; auch zwischen den Harncanalchen, an der Stelle der 
Capillargefasse, treten reichlich Zellen neuer Bildung von epithelioidem 
Aussehen aut, welche die Capillarrohren zum Verschluss bringen und 
allmalig immer breiter werdende solide Zellstrange formiren, die die an- 
grenzenden resp. umschlossenen Harncanalchen zur Seite drangen, resp. 
— falls die eingeschlossenen Harncanalchenstrecken , wie dies vielfach 
vorkommt, nicht gleichzeitig Wucherung ihres Epitheliums aufweisen — 
zusammendriicken ; schliesslich zeigen auch die von Bacillen inyadirten 
Glomeruli und deren Kapseln formative Veranderungen, indem ihre 
Schlingen unter Vergrosserung und Vermehrung der Kerne*) und allma- 



^) Beziiglich der karyokinetischen Figaren in den Wandangen der Gefassknauel 
ist es mir an den mir vorliegenden Bildern zur Zeit nocb nicht gelungen, mit aller 
Bestimmtheit im Einzelfall zu entscheiden, ob dieselben den Glomerulasepithelien 
oder den Endothelzellen der Capillarschlingen angehoren; die Schwierigkeit dleser 
Entscheidang begreift sich leicht, wenn man beriicksicbtigt, dass das Glomerulus- 
epithelbantchen dem Capillarrohr fast allseitig innig anliegt, ohne dass jedoch die 
beMerseitigeo Kerne dabei regelm^sig einander deoken (die Capillarrohren sind nam- 
lich welt kernarmer, als die sie bedeckenden Glomemlusepithelscheiden, Ribbert), 
sodass es oft auf Schnittpraparaten schwer oder unmoglioh ist, beiderlei an und fiir 
sich morphologisch nicht wesentlich verschiedene Kemarten von einander zu nnter- 
scheiden. (Leichter gelingt diese Unterscheidnng an den grosseren Glomeruli's 
menschlicher Nieren, wie insbesondere die schonen Untersuchungen von Lang- 
bans [Virchow's Archiv. Bd. 76 nnd Bd. 99] beweisen.) Gleichwohl glaube ich mich 
auf Querschnittsbildern durch die Glomeruli ziemlich sicher davon uberzengt zu 
haben, dass sowohl an den Glomerulusepithelien, als auch an den Zellkernen der 
Capillarschlingen Mitosen yorkommen. 

') Ich kann es einstweilen, aus den soeben, S. 90, Anmerk. 1, angegebenen 
Grtinden noch nicht ganz sicher entscheiden, ob diese Kemproliferation an den Glo- 
merulusepithelien oder an den Kernen der Capillarschlingen, oder an beiden statt- 
findet; hochst wahrscheinlich ist mir jedoch nach meinen oben erwahnten Mitosen- 
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ligem Zuschwellen der Lichtungen sich verbreitern and verlangero und 
in kemreiche solide Protoplasmastrange umwandeln (wodurch Bilder ent- 
stehen, welche don von Langhans^) und von Friedlander^) unter 
anderen pathologischen Verhaltnissen in [menschlichen] Nieren beobach- 
teten and als ^Giomeralonephritis [Klebs]** beschriebenen Erscheinungen 
sehr ahnlich sind), wahrend die Kapselepithelien entweder gleichzeitig 
mil den geschilderten Alterationen an den Glomeralis ^) , oder vielfach 
aach ohne dieselben, anschwellen und zu einem zwei- bis vielschichtigen 
Lager epithelioider Zellen auswachsen, welches den Kapselraum theilweise 
oder vollstandig ausfiillt.' Fast sanamtliche der neugebiideten Epithelioid- 
zellen sind rait einem oder mehreren Bacillen versehen and es lassen 
sich auch an ihnen vielfach typische karyokinetische Figuren nachweisen. 
Beim weiteren Fortschreiten des Processes nimmt mit der Zahl der 
Bacillen die Zahl der neugebiideten Epithelioidzellen in den im Aufbau 
begriffenen Nierentuberkelherden immer mehr und mehr zu; die Brut der 
wuchernden Harncanalchenepithelien bringt durch Druck u. s. w. allmalig 
die sie umschliessende Membrana propria zum Schwund, so dass die 
epithelioiden Zellwucherungen innerhalb der Ganalchen vielfach mit denen 
ausserhalb derselben, welche in gleicher Weise an Masse zunehmen, con- 
fluiren, so dass nunmehr eine Unterscheidung der intra- und der extra- 
canalicular entstandenen Zellneubildungen nicht mehr moglich ist; auch 
wuchernde Glomeruli sind jetzt etwas haufiger zu beobachten als friiher (warS 
offenbar darauf beruht, dass die Bacillen jetzt, wie der Augenschein lehrt, 
von den, die Kapselhohlraume verschliessenden und den betreflfenden Glo- 
merulis wie eine Kappe dicht anliegenden Wucherungsschichten des Kapsel- 
epithels aus direct in die Substanz der beziiglichen Gefassknauel hinein- 



befanden, sowie insbesondere auch nach der ganzen Art der im folgenden Text 
genauer beschriebenen Veranderang, welche sich wohl kaum durch eine alleinige 
Proliferation des Glomeralusepithels erklaren lassen diirfte, sondern welche unmittel- 
bar auf eine Gewebsznnahme der Substanz der Capillarschlingen selbst hinweist, 
dass letzteres der Fall ist. Ich habe in letzter Zeit versucht, diesen noch nicht defi- 
nitiv erledigten Punkt durch Isolirungen der betreffenden Glomeruli und Abstreifen 
ihres Epitbels sicher zu siellen, bin jedoch auch auf diesem Wege, dessen Schwierig- 
keit an und fiir sich und besonders auch in Anbetracht des relativ seltenen Vorkom'- 
mens der betreffenden Yeranderungen in tuberkulosen Nieren auf der Hand liegt, 
nicht zu yollig abschliessenden Resultaten gekommen. 

<) 1. c. 

2) Fortschritte der Medicin. 1883. No. 3. 

^) Diese Alterationen sind durchaus nicht an alien von den Bacillen in An- 
griff genommenen Glomeruliszu beobachten; sie fehlen, soviel ich sehen konnte, an 
denjenigen, in welchen die Baciliuswucherung schnell einen sehr hohen Grad erreicht 
(s. 0.), in diesen Fallen erfolgt alsbald eine reichliche Einwanderung von Leukocyten 
in die betreffenden Gefassknauel, an welche Erscheinung sich unmittelbar die kasige 
Mortification der letzteren apschliesstt 
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wachsen), wenn auch die weitaus grosste Mehrzahl der in die Tuberkel- 
herde einbezogenen Glomeruli, gleich den zufallig in diesen Herden nicht 
zur Wucherung ihres Epithels golangten ^) Harncanalchonabschnitteii 
(welche iibrigens vielfach, ebenso wie die in Wucherung begriffenen, kor- 
nige Oder namentlich hyaline Cylinder einschliessen), nur Verkleinerung 
des Umfanges und die Zeichen einfacher Atrophic darbieten, Zustande, 
in welche sie offenbar der Druck der sie rings umgebenden Epithelioid- 
zellenwucherungen des angrenzenden Gewebes yersetzt hat. Dnrch die 
bedeutende Vergrosserung des Umfangs, welchen die moisten der inner- 
halb des spateren Tuberkclherdes praexistirenden Structurbestandtheile 
durch die tuberkulose Gewebswucherung erfahren, muss natiirlich auch 
ein centrifugaler Druck auf das dem Tuberkelherd benachbarte, nicht mit 
in Wucherung gerathende normale Nierenparenchym ausgeiibt werden; 
man findet demnach jetzt an der Peripherie der Tuberkelherde eine Zone 
abgeplatteter Harncanalchen und Gcfassknauel, zum Zeichen, dass 
das periphere Wachsthum der betreflfenden Tuberkelknotchen abge- 
schlossen ist. 

Beziiglich der weiteren Stadien fortschreitender Entwicklung^) and 
hinsichtlich der Ruckbildungsvorgange, in Betreff ferner des Zusammen- 
fliessens der Einzelherde zu grosseren Gonglomeratknoten und schliesslich 
der Schicksale der BacillenvegetatiOn in den alter werdenden Tuberkel- 
produkten verhalt sich der Nierentuberkel in alien wesentlichen Bezie- 
hungen so durchaus analog, wie der Lungentuberkel, dass eine specielle 
Beschreibung dieser Verhaltnisse iiberfliissig sein wurde, es vielmehr zur 
Orientirung fiber den Sachverhalt yoUauf genfigt, auf diese Uebereinstim- 
mung an dieser Stelle hinzuweisen. Nur in topographischer Beziehung 
machen sich bei der Nieren tuberkulose einige Besonderheiten geltend, 
welche Erwahnung verdienen; hierher gehort erstens das voUige Frei- 
bleiben der Nierenpyramide yon metastatischer Tuberkelentwicklung 
und die Neigung der Nierentuberkelchen, sich zu Gruppen innerhalb der- 
jenigen Gewebsgebiete zu sammeln, welche dem Rindenbezirke einzelner 
^Nierenlobuli" entsprechen, wodurch auf dem makroskopischen Durch- 



') Es erklart sich dies durch mangelnde Bacillenbesetzung der betreff enden 
Canalchen in der ersten Periode der Bildung des den Tuberkelherd ins Leben nifen- 
den Bacillennestes. 

2) In den nachPerlsuchtimpfung entstehenden Tuberkelherden derNieren Wi- 
den sich, bei iibrigens gleichen histologiscben Verhaltnissen, im Gegensatz zu den 
durch Impftuberkelimpfung hervorgerufenen, regelmassig auch m eh rkernige Epithe- 
lioid- und Riesenzellen sowohl innerhalb der extra-, als besonders auch der intra- 
canalicularen Epithelioidzellenwucherungen; einige Male gewahrte ich dabei in letz- 
teren auch Elemente mit mehrfachen mitotischen Kernfiguren. (Vergl. 
S. 44 ff.) 
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schnitt oblonge oder leicht keilformig gestaltete weissliche oder gelb- 
weisse, durch mehr oder minder breite normale Zwischenstrecken von 
einander getrennte Herde hervortreten, welche bekanntermassen auch bei 
menschlicher metastatischer Nierentuberkulose *) cine haufige Erscheinung 
bilden, die ofifenbar durch schubweise Ablagerung yon Tuberkelbacillen 
Seitens des Stromes der einzelnen Interlobulararterien in das Nieren- 
gewebe bedingt ist. In den Wandungen der grossen, an der Grenze von 
Rinden- und Pyramidensubstanz gelegenen Gefasse habe ich Tuberkel 
nur verhaltnissmassig selten und nur in der Adventitia gesehen, in den 
Venen noch ofter als in den Arterien. 

In der mir zuganglichen Literatur habe ich eingehendere^) Angaben 
uber die histologische Entwicklung und Structur des Impftuberkels der 
Niere nicht finden konnen, muss deshalb von einem Vergleich meiner 
Befunde mit friiheren einschlagigen Beobachtungen Abstand nehmen. Was 
das histologische Verhaltniss des experimentellen Niecentuberkeis zu dem 
mens ch lichen anlangt, so wiirden sich auch hier, wie in der Lunge 
weitgehende principielle Differenzen zwischen beiden Bildungen ergeben, 
wenn die zur Zeit noch weitverbreitete'), von Virchow*) begriindete 
Anschauung iiber Entwicklung und Structur des menschlichen Nieren- 
tuberkels der Wirklichkeit entsprache. Diese Anschauung geht bekannt- 
lich dahin, dass die tuberkulose Neubildung in der Niere, wie in alien 
iibrigen parenchymatosen Organen, den Gharakter einer kleinzeliigen 
(lymph oiden) Wucherung besitzt, welche ausschliesslich von dem „ Stroma, 
dem eigentlichen Interstitialgewebe** ausgeht, wahrend die in 
den Tuberkelherd eingeschlossenen specifischen Gewebsbestandtheile (ins- 
besondere die Uarncanalchen) durch einfach atrophische und nekrotische 
Vorgange zu Grunde gehen. Jul. Arnold^) hat jedoch bereits, an altere 



^) Yergl. z. B. Klebs, Handb. d. path. Anatomie. S. 665; ferner Arnold, 
Virchow's Archiv. Bd. 83. S. 290. 

^) Die kurze histologische Beschreibung, welche Orth (1. c.) von dem durch 
Perlsuchtfatterung entstandenen ^ierentnberkel giebt, entspricht insoweit unseren 
Befunden, als Orth denselben im Wesentlichen aus grossen (epithelioiden) Zellen 
aufgebaut sein lasst. Ihren Ausgang nimmt nach Ihm die Neubildung yom „inter- 
stitiellen Gewebe^, wahrend die Hamcanalcben, „die in den Randschichten noch 
deatlich erkennbar sind, nach der Mitte bin bald verschwinden''. Die active Mitbe- 
theiligung der specifischen Pareochymbestandtheiie an dem tuberkalosen Process ist 
demaach von Orth nicht constatirt worden. 

^) Auch in Ziegler^s neuestem Lehrbuoh der pathologischen Anatomie, II., 
S. 465, wird die Histologie des menschlichen Nierentuberkels der Virchow'schen 
Beschreibung entsprechend gesohildert. 

• *) Vergl. dessen Qesohwulstwerk. II. S. 655. 

») Virchow's Archiv. Bd. 83. S. 289flF. 
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diesbezugliche Beobachtangen Wilh. Mailer's^) anknupfend, auf Grand 
eigner sorgfaltiger Studien diese Anschauung insoweit corrigirt, als er 
nachwies, „dass bei der Bildung des miliaren Nierentaberkels nicht nar 
das interstitielle Gewebe eine BoUe spielt, sondern dass aurh die spe- 
cifischen Gewebstheile — die Epithelien der Harncanalchen und Mal- 
pighi'schen Eapseln, die raembranosen Umhiillungen dieser, sowie die 
Schlingen des Glomerulus — betheiligt sein konnen"; Arnold consta- 
tirte in den Miliartuberkeln menschlicher Nieren vielfach dieselben Er- 
scheinungen an den genannten Structurbestandtheilen, wie sie yon uns 
in dem experimentellen Nierentuberkel beobachtet und oben eingehend 
geschildert worden sind; selbstyerstandlich gelangte er bei der relativen 
Ungunst seines Untersuchungsobjectes nicht zu einer so yoUstandigen 
Kenntniss der hierbei sich vollziehenden histologischen Processe, und audi 
nicht zu einer ebenso sicheren Begriindung des genetischen Details des- 
selben, wie wir bei unseren experimentellen Untersuchungen 2)! Den 
Zellansammlungen im interstitiellen Gewebe schreibt er freilich, im Ein- 
klang mit der Virchow 'schen Lehre, einen rein kleinzelligen, lympha- 
tischen Charakter zu und es ware demnach immer noch ein wichtiger 
Differenzpunkt in dem histologischen Verhalten des menschlichen Nieren- 
tuberkels gegeniiber dem des experimentellen zu verzeichnen. Indessen 
unterliegt es keinem Zweifel, dass dieser Differenzpunkt nur dadurch be- 
dingt ist, dass die Autoren den menschlichen Tuberkel der Niere nie- 
mals in so friihen Stadien der Entwicklung zu untersuchen Gelegenheit 
hatten, um die urspriinglich ebenfalls grosszellige (epithelioide) Beschaffen- 
heit der Zellneubildungen des interstitiellen Gewebes darin zu erkennen: 
halt man sich an die feinen grauweissen, noch nicht als Knotchen pro- 
minirenden Fleckchen, als welche sich die beginnenden Tuberkel der 
Nierenrinde des Menschen dem blossen Auge darstellen, so gelingt es, 
sich von der thatsachlichen Uebereinstimmung der Structur des mensch- 



^) Ueber Structur and Entwicklung des Tuberkels in den Nieren. Inaugural- 
abhandlung. Erlangen 1857. 

^) In Betreff der Harncanalchen beobachtete Arnold zwar Erfailang derselben 
mit epithelartigen Zellen und an diesen letzteren auch einzelne Kernfigaren, aber die 
eigentlich beweisende Beobachtung fiir die Abstammung dieser Zellen von dem Harn- 
canalchen epithel, namlich den Nachweis der Mitosenbildung an dem wandstandigen 
Epithelium iibrigens noch unveranderter, in den sich bildenden Taberkelherd 
einbezogener, Harncanale hat Arnold nicht gemacht (Arnold's diesbezaglichen 
Beobachtangen gegeniiber ware immer noch die Deutung moglich — wenn auch wenig 
wahrschelnlich — gewesen, dass die im Lumen der Hamgefasse angesammelten Zel- 
len aus eingewanderten Elementen hervorgegangen seien); dasselbe gilt fur Ar- 
nold's Beobachtung yon Anhaafungen epithelartiger Zellen auf der Innenflache der 
Malpighi'schen Kapseln; an den Glomerulis hat Arnold nur die spateren Zu- 
stande der Umlagerung and Durchsetzang mit Leukocyten, nicht aber die friiheren, 
oben geschilderten proliferativen Vorgange zu sehen Gelegenheit gehabt. 
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lichen Nierentuberkels mit dem experimentellen auch in Betreff des er- 
wahnten Punktes, namentlich bei Untersachung mittels Oelimmersions- 
linsen, welclie Form und tinctorielle Eigenschaften der histologischen 
Eiemente weit sicherer zu beartheilen gestatten, als die Trockensysteme, 
za uberzeugen: die Zellneabildungen in den Interstitien zwischen den 
Harncanalchen besitzen hier gleichfalls der Hauptsacho nach epithelioiden 
Charakter, wenn sie aach da und dort mit einigen leukocytaren Elemen- 
ten yersehen sind; erst wenn die Taborkelchen grosser und deutlich pro- 
minent werden, nehmen letztere Gebilde iiberhand und yerdecken die 
grosszelligen Wucherungen mehr oder minder yolistandig, wie dies ja 
auch bei dem nicht mehr ganz jungen Experimental tuberkel der Niere, 
wenigstens in dessen peripheren Schichten, der Fall ist. Nach alledem 
existiren keinerlei essentielle Differenzen in der histologischen Structur 
und Zusammensetzung zwischen dem menschlichen und dem experimen- 
tellen Nierentuberkel, und wir diirfen somit das fur letzteren durch unsere 
Untersuchungen festgestellte Princip der histologischen Entwicklung als 
auch fur ersteren giiltig betrachten. 

F. Die Histogenese des Lebertuberkels. 

Regelmassig gelangen bei unseren Infectionsyersuchen, yon der Blut- 
bahn aus, auch in die Leber Tuberkelbacillen, wenn auch, wie die Be- 
obachtung ergiebt, meist iu erheblich geringerer Anzahl, als in die yor- 
erwahnten Organe des Kaninchenkorpers. Dieser letztere Umstand bringt 
es mit sich, dass die Lebertuberkulose an Zahl und besonders Gr5sse 
und histologischer Entwicklungsstufe ihrer Kndtchen fast stets hinter der 
Tuberkulose der Lungen, Nieren (und Milz) zuriicksteht; zur Bildung 
grosserer, den Umfang eines Stecknadelkopfes merklich iiberschreitender 
Enoten kommt es trotz mehrmonatlicher Dauer der Krankheit, bei der 
hier angewandten Infectionsweise, in der Leber in der Kegel nicht; die 
weitaus grosste Mehrzahl der metastatischen Lebertuberkel erreichen sogar 
nur submiliare Dimensionen. Soyiel ich gesehen, sind die yorderen^ dem 
scharfon Rande nachstgelegenen, Partien als Erkraukungsterritorien gegen- 
iiber den anderen etwas beyorzugt, doch findet man auch nicht selten 
das ganze Organ gleichmassig yon feinen Enotchen durchsetzt. Was die 
Lagerung der Bacillen anlangt, so sind dieselben, noch beyor es zur 
makroskopisch sichtbaren Enotchenbildung gekommen ist, auch an solchen 
Stellen des Lebergewebes, wo noch keinerlei Veranderung des normalen 
histologischen Verhaltens zu constatiren ist, in yereinzelten Exemplaren 
theils innerhalb der Leberzellen, theils in der Wandung der intraacinosen 
Gapillargefasse und der der Vena intralobularis, theils im interacinosen 
Bindegewebe, sowohl in der Grundsubstanz, als auch in den fixen Binde- 
gewebszellen desselben, sowie schliesslich in den yerschiedenen Schichten 
der Wand der kleinen und mittelgrossen Ffortader- und Gallengangs- 
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zweige nachzuweisen. Dort, wo die Tuberkelbacillen nicht bloss yerein- 
zelt, sondern etwas zahlreicher beisararoen liegen, tritt wiederura die 
Karyokinese der fixen Gewebszellen als das ersto pathologisch-histolo- 
gische') Phanomen vor Augen, und zwar je nach der Oertlichkeit an 
saromtlichen der in die Bacillenherde einbezogenen fixen Gewebszellenarten 
auf; wenn, wie es am haufigsten der Fall ist, die Bacillusnester inner- 
halb der Acini, also intraacinos Platz gegriflfen .haben, dann sind es 
sowohl die Kerne der Leberzellen, als auch die Capillarkerne') (resp. 
auch die Bindegewebs- und Endothelkerne der Venae intralobalares) — 
bald mehr die erst- (die Leberzellenkerne), bald mehr die letztgenannten 
(die Capillar- resp. Venenkerne) — , wenn dagegen die Bacilluscolonien 
im interacinosen Gewebe sitzen, dann sind es die fixen Zellen dieses 
Gewebes oder die Bindegewebselemente der Pfortadergefasse (inclusive 
des Endothels derselben) oder die bindegewebigen und epithelialen Zell- 
bestandtheile der Gallenkanale, welche typische Mitosen erkennen lassen. 
Das demnachst zu constatirende Stadium in der weiteren EntwicUung 
der Veranderung ist das Auftreten neugebildeter epithelioider Zellen : wir 
sehen jetzt (vergl. Fig. 13) innerhalb der Acini Haufen fremdartiger 
zelliger Elemente von epithelahnlichem Aussehen, welche die Stelle der 
friiheren Leberzellen und der zwischen ihnen liegenden Capillaren ein- 
nehmen, und deren Elemente am Rande theils mit den anstossenden 
Leberzellenreihen zusammenhangen, theils in die Lichtung der angrenzen- 
den Acinuscapillaren hineinmiinden, Elemente, welche hiernach mit Riick- 
sicht auf das in dem friiheren Bildungsstadium beobachtete Vorkommen 
von Mitosen an den Leberzellen einerseits, an den Capillaren andererseits, 
theils als Brut der wuchernden Leberzellen, theils als Abkommlinge der 
proliferirenden Capillarwandzellen^) zu betrachten sind. Anfanglich unter- 
scheiden sich beiderlei Zellspecies insofern etwas von einander, als erstere. 
die Descendenten der Leberzellen, durch ihre kubische Gestalt und ihr 
triibes grobkorniges Protoplasma an die Mutterzelleii erinnern (obwohl 
sie von ihnen durch den Mangel jeglicher Fettkiigelchen und jeglichen 



*) In normalen Lebern ausgewachsener Kanincben babe ich selbst bei Anwen- 
dung der neuesten Flemming'schen Methode weder an den Leberzellen noch sonst 
an irgend einem zelligen Structurbestandtheile des Lebergewebes Kernfigaren finden 
konnen. Hiermit stimraeD, wie ich sebe, die Erfahrungen Bizzozero's (Centralbl. 
f. d. med. Wissensch. 1885. No. 4) tiberein. 

^) Unter dieser Bezeicbnnng sind sowohl die Kerne der Endothelien der Capil- 
larwand, als auch die der (abrigens noch.fraglichen) periyascularen Endothelscheide, 
resp. des zarten, wenig entwiokelten intraacinosen Bindegewebes einbegriffen. 

3) Die in karyokinetischer Theilang begriffenen Capillarendotbelien (sowie die 
Endothelien der Venae intralobalares and der grdsseren Blatgefasse des intraacino- 
sen Qewebes) losen sich zaweilen von der Gefasswand ab and kommen dadarch frei 
in das Lumen za liegen, ein Verhaltniss, welches wir ubrigens auch an den anderen 
Organen gelegentlich beobachtet haben and von dem spater nooh die Rede sein wird. 
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Gallenfarbstoifs durchgreifend differenzirt *) sind), wahrend letztere, die 
Tochterelemente der Capillarwandzellen, raehr langliche, gestreckte For- 
men und einen etwas helleren, feinkornigeren Protoplasraaleib besitzen; 
in den spateren Generationen verlieren sich jedoch diese Unterschiede 
mehr und raehr und es ist dann den im Innern der Acini neugebildeten 
Epithelioidzellen ihre verschiedene Abstamraung nicht mehr anzusehen. 
Die Wucherung der Leberzellen einerseits, der Capillarwandzellen anderer- 
seits erfolgt nun innerhalb der von den Bacillen in Angriflf genommenen 
Acinusbezirke durchaus nicht gleichmassig, sondern es iiberwiegt bald 
der eine, bald der andere Factor der Gewebsneubildung mehr oder minder 
betrachtlich fiber den anderen; praponderirt die Capillarwand wucherung, 
so werden die nicht mitproliferirenden angrenzenden oder eingeschlossenen 
Leberzellen zur Seite gedrangt oder erdruckt, im anderen Falle werden 
die betrefFenden Capillarstreckon yerschlossen. Nicht selten komrat os 
sogar vor, dass die Epithelioidzellenneubildung innerhalb der Acini aus- 
schliesslich von einem oder dem anderen der genannten Gewebstheile 
ausgeht, indem an ganz umschriebenen Stcllcn einzelne Capillarendothelien 
resp. Leberzellen in Wucherung gerathen und aus sich heraus durch fort- 
schreitende Proliferation kleine Epithelioidzellennester bilden; besonders 
sicher und klar lasst sich dieser Vorgang an den Capillaren verfolgen: 
in einer oder mehreren nahe benachbarfcen Capillaren zeigen sich in 
fruhester Zeit an einzelnen oder mehreren Eodothelkernen typische Mi- 
tosen, ohne dass an den in der Nahe befindlichen Leberzellen solche zu 
bemerken waren; spater findet roan im Innern des Lumens einer oder 
mehrerer beisammen liegender Capillaren neugebildete Epithelioidzellen, 
welche theils der Wandung der Gefasschen fest anhaften, theils, von ihr 
losgelost, frei in der Lichtung, urageben von rothen und weissen Blut- 
korperchen (welche letztere niemals karyokinetische Figuren aufweisen), 
situirt sind; auch an diesen intravascularen Elementen neuer Bildung 
sind Mitosen zu constatiren und es entstehen auf diese Weise innerhalb 
der Capillaren mehr oder minder umfangliche Epithelioidzellenhaufen, 
welche die anstossenden Leberzellenreihen einfach zur Seite schieben. 
Aber, wie gesagt, auch solche Epithelioidzellenherde giebt es, die anfang- 
lich ausschliesslich aus den Abkoromlingen proliferirendor Leberzellen 
bestehen; bei weiterem Wachsthum der Knotchen geht allerdings wohl 
stets die einheitliche Abstammung der Zellwucherung verloren, indem 
im ersten Falle die angrenzenden Leberzellen, im anderen die benach- 
barten Capillarendothelien an der Production der epithelioidzelligen Con- 



*) Am deutlichsten markirt sich diese Diderenz zwischen den praexistirenden 
Leberzellen und deren Brat an den mit Flemming's neuester Mischung behandeU 
ten Praparaten, weil diese in Folge ihres Osmiamsauregehaltes das freie Fett der 
Leberzellen sclnvarz farbt. 
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stituenten der intraacinosen Lebertuberkel sich betheiligen. — Mit grossei 
Kegel massigkeit Ireten in letzteren, auch nach Irapftuberkelinipfung, 
vielkernige Epithelioid- und echie Langhans'sche Riesenzellcn auf, be- 
sonders unter den intracapillar sich ontwickelnden Zellforraen, wahrend, 
wie wir gesehen haben, diese Bildungen in den Tuberkeln der Iris und 
Cornea nach Irapfiuberkelimpfung gar nicht, in den Tuherkcln der Lunge 
und Niere danach bloss ausnahraswcise sich zeigten, und nur nach Perl- 
suchtimpfung haufig oder regelmassig darin zum Vorschein kamen; 
es bestatigt diese Diflferenz die Richtigkeit unserer auf Seite 43 — 47 
entwickelten und begriindeten Anschauung, dass die Riesenzellbildung 
una so sicherer und reichlicher in den Tuberkelherden, auch nach Impf- 
tuberkelimpfung, zu Stande komrat, je gcringer die Zahl der sie in's 
Leben rufenden Tuborkelbacillen ist, denn die Impftuberkel der Leber 
sind, wie wir oben eingangs dieses Capitcis erwahnt, ungleich bacillen- 
arraer als die Impftuberkel aller der vorhin gcnannten Organe. 

Was nun die Bildungsweise der Tuberkel im interstitiellen Gc- 
wcbe der Leber anlangt, so vollzicht sich dieselbe nach denselben Ge- 
setzen, wie die Tuberkelbildung im Bindegewebe der Iris, der Cornea, 
dem interlobularen Bindegewebe der Lunge etc.; auch in den intersti- 
tiellen Lebertuberkeln treten, entsprechend ihrer relativen Bacillenarmuth, 
und zwar schon in einer verbal tnissraassig friihen Entwicklungsperiode 
derselben, zahlreiche Riesenzellen auch nach Impf tuberkelimpfung auf. 
Die Veranderungen an den grosseren Blutgefassen des interacinosen 
Bindegewebes sind im Wesentlichen dieselben, wie die, welche wir an 
den Aesten der Lungenarterien und Lungenvenen bei unseren Versuchs- 
thieren vorfanden^); nicht selten werden klcinere Pfortaderverzweigungen 
durch tuberkulose Endophlebitis mehr oder minder voUstandig obturirt. 
Auch in der Adventitia miltelgrosser und kleinerer Gallengange ent- 
wickeln sich Epithelioidzellenherde, wobei zugleich das Epithel in Wuche- 
rung gerath und in's Lumen vorspringende Haufen ein- und mehrkerniger 
Epithelioidzellen producirt, wahrend die kleinsten Gallengange vielfach 
von den tuberkulosen Wucherungen des interlobularen Gewebes umschlossen 
werden und hierbei Ihcils regressive (Verquellung ihres Epithcls zu riesen- 
zellahnlichen Massen — ^Pseudoriesenzellen'* — ), theils progressive Ver- 
anderungen eingehen, letztere sowohl in der Form epithelioider Wuche- 
rung, ganz analog den Wucherungen des Harncanalchcnepithels in den 
Nierentuberkeln^), als auch in Form einer Neuproduction von epithelialen 
Rohren, welche ganz das Aussehen der praexistirenden terminalen inter- 
lobularen Gallencanale besitzen. Auch das Epithelium dieser neugebil- 
deten Gallenrohrchen kann dieselben Veranderungen eingehen, wie das 



Vergl. Capitel D. 

2) Vergl. S 90 und 92, Anrn. 2. 
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der praexistirenden. — Die Elemente sararatlicher der eben gescliilderten 
neugebildoten Epithelioidzellentuberkel sind grosstentheils mit eiiiem oder 
zwei, seltcn mehreren, Bacillen versehen und, je nach dem Stadium der 
Entwickluiig, zeigen mehr oder minder zahlreiche Exemplare derselben 
auch typische Mitosen (vergl. Fig. 13). In die Epithelioidzellentuberkel 
wandern allmalig audi einige Leukocyten ein, sehr erheblich wird deren 
Ansammlung darin jedoch nicht — eine Erscheinung, die einen neuen 
Beleg fiir die vielfach aus unseren bisher mitgetheilten Beobachtungen 
erhellende Thatsache giebt, dass der Lymphzellengehalt der Tuberkel 
um so geringer ausfallt, je geringer die Zahl der in ihm hausenden Ba- 
cillen ist, denn die Lebertuberkel gehoron, wie wir besprochen haben, 
rait zu den relativ bacilleuarmsten Producten der Impftuberkulose. Ver- 
haltnissmassig langsam und spat entwickelt sich demzufolge auch in den 
Knotchen die Verkasung, die raeist auf das Centrum derselben beschrankt 
bleibt, in histologischer Hinsicht ganz dem bekannten Typus dieses nekro- 
biotischen Processes folgend. 

Unter den friiheren Experimentatoren iiber Impftuberkulose haben, 
soviel ich sehon kann, nur Bering') und Watson Cheyne^) eingehen- 
dere Angaben fiber die Histologie des experimentellen Lebertuberkels 
gemacht. Beide Autoren betonen in Uebereinstimmung rait den voran- 
stehenden Schilderungen die Betheiligung der Leberzellen an der Bil- 
dung der epithelioiden Elemente der arteficiellen Lebertuberkel und stutzen 
sich hierbei auf die Beobachtung der ^directen Continuitat" (Watson 
Cheyne) beider Elemente, resp. des Vorkommens von ^deutlichen Ueber- 
gangen zwischen normalen Leberzellen und den den Leberzellen frappant 
ahnlichen kleineren blasscontourirten Zellen der Neubildung* (Bering), 
sowie auf den Befund von 2 bis 3 Kernen in den an die Knotchen an- 
grenzenden Leberzellen (Bering), resp. von ein- oder zweikernigen 
bacillenhaltigen Leberzellen in den entstehenden oder am Rande vor- 
geruckterer Tuberkelforraen (Watson Cheyne), Thatsachen, welche 
auch von uns constatirt und zum Theil zur Begrundung der Annalirae 
einer partiellcn Abstamraung der epithelioiden Zellen der Lebertuberkel 
von den Leberzellen verwerthet wurden. Das entscheidende^) Zeugniss 



*) 1. 0. S. 84. 

2) 1. c. S. 14. 

^) Das Vorkommen zwei- bis dreikerniger Leberzellen ist allein noch kein 
sicherer Beweis einer pathologischen Proliferation der genannteD Elemente, well 
auch in der normalen Leber, namentlich nicht ganz ausgewachsener Thiere, 2 und 
3 Kerne gelegentlich in den Leberzellen anzutreffen sind ; nur die grossere Haufig- 
keit dieser Erscbeinung in den tuberkulos entarteten Bezirken gegeniiber den nor- 
malen derselben Lebern, konnte sie zu einer pathologischen stempeln. Meine Beob- 
achtungen haben mir dieses Verhaltniss nicht als evident erkennen lassen und es 
ist daher von mir, entgegen Hering, auf die Erscbeinung selbst kein Qewicbt ge- 
leg! worden. 

7* 
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fiir diese Abstamraung, der Nachweis von Mitosenbildung an den inner- 
halb der sich bildendeu Tuberkel gelegenen Leberzelleu, ist erst durch 
unsere obigen Untersuchungen geliefert worden. Dass in hervorragen- 
derem Maasse noch, als die Leberzellen, die Endothelien der Lebercapil- 
laren epithelioide Tuberkelzellen innerhalb der Acini produciren, haben 
beide Autoren iibersehen, dagegen ist von Bering die Zellonvermchrung 
in der Wand der Venae intralobulares und ini Lumen der in die inter- 
lobularen Tuberkelherde eingeschlossenon Galleiigange gesehen und letztere 
bereits richtig als Resultat einer Proliferation der betreffenden Gallen- 
gangsepithelien gedeutet worden. 

Wenn wir nun noch die Frage aufwerfen, ob auch dor mensch- 
liche Lebertuberkel sich auf dieselbe Weise entwickle, wie, unsercn 
Beobachtungen zufolge, der experimentelle, so diirfen wir hierauf unbe- 
denklich mit ja antworten. Die jetzt herrschende Ansohauung iiber 
die Bildungsweise des menschlichen Tuberkelknotchens der Leber steht 
freilich in grellem Widerspruch rait der Auflfassung, zu welcher unsere 
Untersuchungen in Betreff der Histogeuese des Impftuberkels dieses Organs 
gefiihrt haben. Indessen halt die erstgenannte Anschauung, welche die 
Miliartuberkel der Leber gleich denen aller anderen Organe im Wesent- 
lichen aus ausgewanderten farbloson Blutkorpern hervorgehen liisst, einer 
objectiven Prufung der einschlagigen Verhaltuisse nicht Stich. Bereits 
E. Wagner hat in seiner im Jahre 1861 erschienenen (auflFallender Weise 
trotz ihrer Wichtigkeit ^) wonig berucksichtigten) Arbeit iiber die Tuber- 
kulose der Leber 2) auf Grund iiberzeugender Praparate^) die Ansicht 



'; Abgeselien von der ausserordentlich grtindlichen, in Anbetracht der da- 
maiigen unvolikommenen technischcn Hiilfsmittel mit bewundernswerthem Erfolgo 
ausgefiibrlen Uutersuchung der histologischen Structur und Entwicklungsgeschichto 
des menschlichen Lebortuberkels enthalt E. Wagner's obige Arbeit auch den vor- 
her, soviel ich sehen kann, nicht erbrachten Nachweis, dass ^die Tuberkulose der 
Leber eino der haufigsten secundaren Tuberkulosen nicht nur des kindlicben, son- 
dern in gleicher Weise auch des erwachsenen Alters" ist. 

2) Archiv der Heiikunde. II. Jahrg. S. 33ff. 

^) Es diirfte von Interesse sein, hierselbst einige Stellen aus den histologischen 
Schilderungen Wagner's zu reproduclren, um die sachliche Uebereinstimmung dieser 
Angaben mit unseren bezuglichen Befunden dazuthun. Auf S. 36 1. c. heisst es: 
^Die Peripherie des Miliar lube rkels ist fast stets scharf umschrieben, dabei bald 
rogelmiissig rund oder oval, bald ganz unregelmassig zackig. Meist sieht man die 
Kerne des Tuberkels und die Leberzellen dicht und ohne Zwischensubstanz neben- 
einander liegen. Die Leberzellen lioren plotzlich auf und statt ihrer finden sich die 
Kerne, welche bisweilen hier schon die ganze Flache einnehmon, nicht selten aber 
der Richtung der Leberzellenschlauche so genau folgen, dass hier noch die Capillar- 
lUcken, wenn auch meist verkleinert, sichtbar sind. Am besten zeigon sich diese 
Verhaltnisse da, wo kiirzore oder langere, schmalere oder breitere, ganz aus Kernen 
bestehende Zacken vom Tuberkel ausgehen: diese Zacken zeigen nach kurzer Abpin- 
selung bisweilen eiiio volikommen regelmilssige netzformige Anordnung der Kerno.^' 
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vertreten, dass die Leberzellen sich an der Production der zolligen Ele- 
mcntc des Lebertuberkels betheiligen. Wagner war sogar der Meinung, 
dass OS ausschliesslich die Leberzellen seien, welche die zelligen Cora- 
ponenten des Lebertuberkels erzeugten und dass samratliche diescr 
Componenten, insbesondere gerade auch die lymph oiden*) Tuberkel- 
zellen aus der Proliferation der Leberzellen hervorgingen; diese Meinung 
lasst sich natiirlich gegenwartig nicht mehr aufrecht erhalten und ist 
auch von Wagner selbst langst aufgegeben worden, indem er spater 
sowohl den Lymphoidtuberkel, als auch sein „tuberkelahnliches Lyraph- 
adenom", ersteren in Adoptirung der Lehre Virchow's, letzteros nach 
Massgabe seiner cigenen Befunde ausschliesslich aus den bindegewebi- 
gen Bestandtheilen der Organe und nicht, selbst nicht theilweise, aus 
den specifischen Parenchymzellen sich entwickeln liess, womit er aller- 
dings seine einstigo Aufifassung fiber die Histogenese des Lebertuberkels 
stillschweigend ganzlich zuruckzog. Diese Auffassung ist jedoch nun- 
mehr insoweit zu rehabilitiren, als ein raehr oder minder grosser Theil der 
Epithelioid- (undRiesen-)Zellen des menschlichen Lebertuberkels factisch 
von proliferirenden Leberzellen seinen Ursprung niramt. Wir durfen dies, 
obwohl es noch nicht gclungen ist, in den Leberzellen tuberkulos ent- 
artender Bezirke der Menschenleber Mitosen aufzufinden, mit berechtigter 
Sicherheit aus der sonstigen, durch E. Wagner's obige Schilderungen 
bereits klar ausgedruckten Uebereinstimmung zwischen den bezuglichen 
histologischen Befunden bei experimenteller und menschlicher Lebertuber- 



Ferner auf S. 37 1. c. : Ausser den mit blossom Auge sicbtbaren Miliartaberkeln 
kommen, namenilich in deren Peripherie, nicht selten noch gleicbe, aber mikrosko- 
pische Kernhaufen vor. Dieselben sind bald den gewohnlichen Miliartaberkeln voll- 
kommen gleich, aber yiel kleiner. Bald aber sieht man das Leberzellennetz an einer 
grosseren oder kleineren Stelle durch Kerne unterbrochen, bisweilen in der Weise, 
dass sich in einer Reihe statt 4—6 Leberzellen dicht bei einander und in ganz glei- 
cher notzformiger Anordnung nur Kerne, meist rand, einzelne in Theilung begriffen, 
iinden. ** .... „Seltener, in einzelnen Lebern aber in grosser Zahl finden sich der- 
artige Kernhaufen an iibrigens ganz normalen Stellen der Leber, und verhaltniss- 
massig weit entfernt von makroskopischen Mlliartuberkeln.'' Auf S. 39 1. c. : „Das 
Wachsthum des Tuberkels geht in derselben Weise wie dessen erste Bildung vor sich. 
£s geschieht meist so gleichmassig, dass die angrenzende Lebersubstanz gar keine 
oder nar cine geringe Compression erfahrt, und dass von den Leberzellen ausser ein- 
zelnen Gallenpigmenthaufchen und bisweilen Fetttropfen koine Spur iibrig bleibt.** 
') Eine Unterscheidung zwischen epithelioiden und lymphoiden Tuberkelzellon 
hat Wagner damals noch nicht gemacht, obwohl in seiner objectiven Schilderung 
der einzelnen zelligen £lemente des Lebertuberkels Andeutungen dafiir vorhanden 
sind, dass er die fipithelioidzellen gesehen hat; dagegen finden wir in dieser Arbeit 
schon eine treffendere (freilich die Randstellung der Kerne auch nicht erwahnende) 
Beschreibung der typischen, von Wagner als regularer Bestandtheil der Tuberkel 
betrachteten Tuberkelriesenzellen, als in den friiheren einschlagigen Darstellungen 
von V ire how und Kokitansky. 
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kulose erschliessen : auch bei letzterer kann man ganz dieselben Bilder 
innigen geweblichen Zusaramenhanges and allmaliger formaler Uebergange 
zwischen praexistirenden Leberzellen und epithelioiden Tuberkelzellen 
beobachten, wie bei ersterer. Ein nicht minder grosser, ja noch grosserer 
Theil dieser epithelioiden Tuberkelzellen entspringt aber ira menschlicheii 
Lebertuberkel, ebenso wie im experimentellen, aus einer Wucherung der 
Endothelien der Lebercapillaren; zur Begriindung dieser Ansicht darf 
zunachst auf die bekannten Beobachtungen Schiip pel's*) verwiesen 
werden, aus denen hervorgeht, dass in den Lebercapillaren tuberkuloser 
Menschenlebern ganz dieselben ein- bis raehrkernigen grossen, protoplasma- 
reichen Zellen auftreten, wie in der tuberkulosen Kaninchenleber, und 
dass ebenso wie in dieser, auch in der menschlichen durch fortschreiten- 
des Wachsthum und sich steigernde Ansammlung solcher Zellen unter 
allmaligem Schwund der angrenzenden und eingeschlossenen Leberzellen 
das typische Tuberkelknotchen sich hervorbilden kann. Schiippel war 
nun freilich der Ansicht, dass die genannten Zellformen sich nicht aus 
den Capillar en do the lien, sondern aus den farblosen Elementen des 
Capillar inhaltes entwickelten ; aber die hierfiir vorgebrachten Grfinde 
sind keine zwingenden; Schiippel stiitzt sich dabei auf das vermeint- 
liche Vorhandensein von Uebergangsformen zwischen farblosen Blutkor- 
pern und jenen Zellen, sowie auf das Factum, dass letztere theilweise 
frei im Lumen der Capillaren und zuweilen auch der Vena intralobularis 
und grosserer Gefasse der Leber gelegen waren. Was den ersten Punkt 
anlangt, so zeigen selbst Schiip pel's Abbildungen nicht unbetrachtliche 
Form- und Grossen differenzen zwischen beiderlei Elementen, und that- 
sacblich sind dieselben noch erheblicher, als es Schuppel angiebt, wo- 
zu noch die von Schuppel nicht erwahnte Differenz in der Tinctions- 
fahigkeit der Kerne der beiden in Vergleich stehenden Zellsorten hin- 
zukommt; was aber den zweiten Punkt betrifift, so spricht derselbe 
keineswegs gegen eine Abstammung der besprochenen Zellen aus den 
Capillarendothelien, da letztere, wie wir gesehen haben^), wahrend 
der Theilung sich nicht selten von dem Basalsaum der Capillar- resp. 
Venenwand ablosen und in den Blutstrom gerathen. Da nun von uns 
an dem experimentellen Object einerseits die Thatsache des Vorkom- 
mens typischer Mitosen an den wandstandigen Elementen der Capillaren 
und venosen Lebergefasse, andererseits die der Nichtnachweisbarkeit 
solcher Mitosen an den Leukocyten des Gefassinhalts constatirt wurde, 
so sind wir, so lange in der tuberkulosen Leber des Menschen nicht 
letzterer Nachweis in unbestreitbarer Weise gelingt, berechtigt, die 
intravascular entstehenden Epithelioidzellen des menschlichen Leber- 



') Archiv der Heilkunde. 1868. S. 524fr. 
2) Vergl. oben S. 96, Anm. 3. 
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tuberkels ebenfalls von proliferireadeu Capillarendothelien abzulei- 
ten. Schiippel's soeben discutirte Beobachtungea sind spater von 
E. Wagner^) dem Thatbestand nach bestatigt worden und es kann hier- 
nach, sowie nach eignen Controluntersuchungen, keinem Zweifel unter- 
liegen, dass die Wucherung des Endothels der Lebercapillaren einen her- 
vorragenden Antheil an der Bildung des Epithelioidzellentuberkels der 
menschlichen Leber nimmt, wenn auch keineswegs samratlicho epitho- 
lioide Elernentc des menschlichen Lebertuberkels, vvie Schiippel wollte? 
aus den Lebercapillaren entstehen, ein anderer Theil derselben vielnaehr, 
wie gesagt, als Product proliferirender Leberzellen anzusehen ist. — Wenn 
der Epithelioidzellentuberkel der Menschenleber eine gewisse Grosse er- 
reicht hat, dann sammeln sich auch in ihm, und zwar zuerst am Rande* 
lymphatische Elemente an; beginnende Tuberkelentwicklungen in Form 
lymphoider Zellanhaufungen habe ich jedoch in der Leber des Men- 
schen (ebenso wie in fast alien iibrigen menschlichen Organen) nieraals 
gesehn, so dass also auch in dieser Hinsicht die voile Uebereinstimmung 
mit unseren experiraentellen Erhebungen zu registriren ist. — Aber auch 
noch in einer anderen Beziehung die Congruenz zwischen den Erschei- 
nungen des tuberkulosen Processes in der Leber des Menschen und der 
des Versuchsthieres hervorzuheben, soil schliesslich nicht vergessen werden 
Wie Jul. Arnold gefunden, sind in den interacinosen Tuberkeln der 
menschlichen Leber vielfach neugebildete Gallengange anzutreffen; aus 
unserer obigeu Schilderung ist zu ersehen, dass dies auch bei der arti- 
ficiellen Lebertuberkulose der Fall ist 2). 

(Hervorheben miissen wir jedoch bei dieser Gelegenheit, dass, wenn 
Arnold von diesen neugebildeten Gallengangen, und zwar von regressi- 
ve n Metamorphosen derselben, die Riesenzellen der interlobularen 
Lebertuberkel ableitet, wir dieser Ansicht, obwohl die beziiglichen Abbil- 
dungen Arnold's einigermassen fiir die Richtigkeit derselben zu sprechen 
scheinen, nicht beipflichten konnen; zunachst widerstreitet namlich der 
Arnold'schen Deutung der Umstand, dass in den von ihm als retro- 
grad metamorphosirte Gallengangsabschnitte angesehenen riesenzellartigen 
Massen meist well mehr Kerne vorhanden sind, als auf entsprechend 
grossen Durchschnitten von Gallencanalen vorhauden sein diirften, hier- 
nach also unbedingt eine primare Wucherung des Gallengangepithels 
vor dessen Verschraelzung zu den vielkernigen Bildungen angenommen 
werden miisste; andererseits sind aber, selbst eine Wucherung des Gallen- 



^) Archiv der lleilkiinde. XII. S. 11/12. 

-) Auch Hering (1. c.) erwahnt den Einschluss von Gallengangen in die inter- 
acinosen Lebertuberkel, ohne jedoch eine theiiweise Neubildung derselben anzu- 
nehmen. 
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gangsepitliels als vorbereitenden Akt der Verwandlung angenommen, die 
morphologischen Unterschiede zwischen den wirklichen vielzackigen Riesen- 
zellen und den wirklichen Gallengangsdurchschnitten auch auf Arnold's 
beziiglichen Abbildungen immer noch so bedeutend, und die als Zwischen- 
stufen zwischen beiden interprelirten Bildungeu zur Ueberbriickung dieser 
Kluft so wenig ausreichend, dass Arnold's Auffassung auch in dieser 
wesentlich modificirten Form nicht als geniigend erwiesen gelten kann. 
Es ist demnach durch Arnold's besprochene Beobachtungen nicht wider- 
legt, dass die Riesenzellen der interlobularen Tuberkel der Menschen- 
leber demjenigen Entstehungsprincip ihren Ursprung verdanken, welchen 
wir auf Grund unserer experimentellen Untersuchungen als den einzig 
festgestellten betrachten kdnnen, namlich den durch Kernvermehrung 
einer einzigen fixen Gewebszelle, sei es nun, dass diese Zelle binde- 
gewebigen oder epithelialen Charakter hat. Wie wir oben gesehen haben, 
entstehen beim Versuchsthier echte Riesenzellen u. A. auch aus den 
wuchernden Epithelien der kleinen Gallengange; es ist nun ganz wohl 
denkbar, dass beim Menschen, gemass der meist viel schleichenderen 
Entwicklung des tuberkulosen Processes, gelegentlich nur vereinzelte 
Epithelien bestimmter Gallencanalchen durch fortschreitende Kernproli- 
feration ohne nachfolgende Zelltheilung zu Riesenzellen auswachsen, 
welche die benachbarten passiv sich verhaltenden Epithelien zum Schwund 
bringen und sonach an den betrefifenden Stellen den gesammten Binnen- 
raum des Canalchens einnehraen, die Wandung desselben mehr und mehr 
ausdehnen und schliesslich durchbrechen. Auf diese Weise wiirden die 
Riesenzellen allerdings aus den Gallengangen entsprungen sein, aber 
nicht, wie Arnold wollte, durch passive Verschraelzung des gesammten 
epithelialen Inhaltes, sondern durch Wucherung eines einzigen epithelialen 
Elementes derselben. Die Bilder Arnold's lassen sich jedoch wohl auch 
so deuten, dass die neben Gallencanalchen gelegenen wirklichen Riesen- 
zellen gar nicht aus Bildungen ersterer Art, sondern aus zwischen diesen 
befindlichen fixen Bindegewebszellen resp. Blut- oder Lymphgefasscapil- 
larendothelien hervorgehen. Mit alledem soil natiirlich nicht bestritten 
werden, dass Durchschnitte durch Gallengange, deren Epithelien durch 
regressive Processe ihre deutliche Abgrenzung gegen einander verloren 
haben und deren Lichtungen durch die aufgequoUenen Zellen oder durch 
einen abnormen, in den Hartungsmitteln feinkornig gerinnenden und mit 
den degenerirten Zellen zu einer gemeinschaftlichen Masse zusammen- 
sinternden Inhalt erfiillt sind, eine gewisse Aehnlichkeit mit echten Rie- 
senzellen darbieten konnen; im Gegentheil, wir haben oben hierhergeho- 
riger Erscheinungen, die sich an den, in die interlobularen Lebertuberkeln 
eingeschlossenen Gallengangen voUziehen, erwahnt; bei aufmerksamerer 
Untcrsuchung diirfte es jedoch wohl stets gelingen, diese „Pseudoriesen- 
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zellen" von den wirklichen zu uuterscheiden, wie denn auch Arnold bei 
der Nierentuberkulose des Menschen ') beide Erscheinungen, — die riesen- 
zellahnlichen Durchschnitte durch degenerirende Harncanalchen einerseits 
und die eigentlichcn im Lumen von Harncanalchen gelegencn Riesen- 
zellen andererseits — scharf auseinander gehalten hat.) 

G. Die Histogenese des Milztuberkels. 

Mit absoluter Constanz erkrankt bei unseren Versuchsthieren auch 
die Milz; der Grad der Erkrankung unterliegt freilich sehr erheblichen 
Schwankangen; bald sind selbst nach monatelanger Dauer der Krank- 
heit nur wenig zahlreiche und kleine Knotchen in das Milzparenchym 
eingesprengt, bald ist das Organ in toto schon in friiherer Zeit zu einer, 
die norraale Grdsse una das 5 — 6fache iiberbietenden, unregelraassig 
knotig configurirten derben Kasemasse entartet. Die Tuberkel haben 
ihren Sitz theils in den FoUikeln, theils in der Pulpa; auch in der 
Kapsel und den Trabekeln kommen sie vor, in letzteren jedoch bei disse- 
minirt bleibender Tuberkeleruption nur selten. In histogenetischer Hin- 
sicht gleicht die Milztuberkulose der von uns detaillirt geschilderten 
Lymphdrijsentuberkulose so vollstandig, dass von einer besonderen aus- 
fiihrlicheren Beschreibung der ersteren Abstand genomraen werden darf. 
Nur ganz kurz moge daher hier angefiihrt werden, dass in der Milz ganz 
dieselben Schwierigkeiten der sicheren Erkennung der die Tuberkelbil- 
dung einleitenden und beherrschenden Proliferationsvorgange vorliegen, 
wie in den Lymphdriisen, weil in der Milz, genau so wie in diesen, 
schon physiologisch ein durch reichlichste Karyoraitosis histologisch ge- 
kennzeichneter Zellvermehrungsprocess sowohl in der Pulpa, als beson- 
ders in den Follikeln stattfindet 2). Aus denselben Griinden, wie ich sie 
bei Erorterung der einschlagigen Verhaltnisse in den Lymphdriisen hier- 
fiir angegeben, bin ich der Ansicht, dass auch in der Milz dieser phy- 
siologische Zellvermehrungsact seinen Ausgang nicht von den eigentlichen 
freien wLymphkorperchen", sondern von den fixen Zellen des Reticulums 
nimmt, sodass hiernach die blosse Beobachtung von Mitosen an den sta- 
bilen Organzellen der von Bacillen invadirten Gewebsbezirke, welche wir 
an den anderen Organen, in denen Mitosenbildung bei normalem Ver- 
halten der Gewebe an den fixen Gewebseleraenten nicht vorkommt, als 
unzweifelhaftes Kriteriura pathologischer Zellproliferation betrachten durf- 
ten, in der Milz ebensowenig wie in den Lymphdriisen in letzterem Sinne 
ohne Weiteres verwerthet werden konnte. Trotzdem gewahrte bei ein- 



») 1. c. Vlrchow's Archiv. Bd. 83. 

2) Vergl. hieriiber die Beobachtungen von Dr. Otto Mobius: Zellvermehrung 
in der Milz beim Erwachsenen. Archiv f. mikrosk. Anat. Bd. 24. H. 3. S. 342 ff., 
welche ich, dem objectiven Thatbestande naob, durchaus bestatigen kann. 
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gehendera und vielfach wiederholtcm vergleichendem Stadium norraaler 
und in beginnendcr tuberkuloser Entartung begriifener Milzen ausgewach- 
sener Kaninchen sowohl das gehauftere Auftreten, als auch die erheb- 
lichere Grossc der mitotischen Figuren an den fixen Stroraazellen in den 
der Bacillenansiedlung vcrfallenen Gcwcbsterritorien gegeniiber den ent- 
sprechenden Bezirken in normalen Milzen sichere Anhaltepunkte filr die 
Annahme des theilweise pathologischen Charakters der genannten Mitosen- 
bildung und demnach fiir die Anschauung, dass auch in der Milz, sowohl 
in den Follikeln als in der Pulpa, der tuberkuloso Process eingeleitet 
wird durch eine pathologischc Hyperplasie der fixen Gewebszellen. Als 
das unmittelbare Product dieser Hyperplasie sehcn wir auch hier den 
Epithelioidzellentuberkel auftreten, dessen Eleraente sich auch durch die 
Form, Grosse und Tinctionsvorhalten der Kerne, durch die vielfach ver- 
astelte Gestalt des Zellleibes, sowie durch die innigen Contiguitatsbe- 
ziehungen zu dem Tuberkelreticulum, welches am Rande der Knotchen 
continuirlich in das normale Reticulum der Follikel resp. der Pulpa 
iibergeht, als Abkommlinge der fixen Stroraazellen des Milzparenchyras 
bekunden. 

Nichts erscheint geeigneter, den fundamentalen histologischen Unter- 
schied zwischen einem Lyraphfollikel und dem originarcn Tuberkelknot- 
chen zu demonstriren, als die vergleichende Betrachtung derMalpighi- 
schen Milzfollikel — die bekanntlich von Virchow als das physiolo- 
gische Paradigraa des typischen Tuberkelgranulums hingestellt wurden 
— und junger Tuberkelherde der Milzpulpa: dort ein anscheinend aus 
lauter dichtgedrangten Lymphkorperchen bestehender, hier ein aus lauter 
grossen, cpithelahnlichen Elementen zusaramengesetzer Zellhaufen! Fast 
ebenso eclatant markirt sich die Structurdiflferenz zwischen beiden in 
Vergleich stehenden Bildungen, wenn die Tuberkelknotchen ihren Sitz in 
den Follikeln selbst aufschlagen (vergl. Fig. 14). Mit grosster Scharfe 
heben sich, besonders an Picrocarrainpraparaten, wie unsere Fig. 14 ein 
solches darstellt, die jungen, intrafollicularen Epithelioidzellenherde von 
dem lymphoiden Gewebe des Milzfollikels ab; erst in den spateren Sta- 
dien, wenn leukocytare Eleraente in diese Herde eindringen, schwacht 
sich der erwahnte Gegensatz raehr oder minder erheblich ab. — So 
lange die Epithelioidzellentuberkel der Milz noch wachsen, finden sich 
in ihnen, sowohl in den raehr centralen, als auch besonders in den peri- 
pheren Partien karyokinetische Figuren (wie dies auch unsere Abbildung 
erkennen lasst), Figuren, welche meist, dem etwas grosseren Umfange, 
welchen die Kerne der neugebildeten Epithelioidzellen ira Verhaltniss zu 
den Kernen der praexistirenden Gewebszellen besitzen, entsprechend, 
etwas grosser sind als die physiologischen Mitosen, und deranach bei 
der relativ schwachen Vergrosserung, bei der unser Praparat gezeichnet 
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wurde, deutlicher als letztere (deren Andeutung in der Zeichnung des- 
halb unterblieb) hervortreton. Naoh Perlsuchtimpfung constant, aber 
auch nach Impftuberkelimpfung nicht selten ') treten in den Producten 
der Milztuberkuloso auch Langhans'sche Riesenzellen auf; in Betreff 
der Phanomene der secundaren Leukocyteninfiltration und der regressiven 
Metamorphoscn verhalten sich die Milztuberkel so vollstandig analog den 
Lymphdriisentuberkeln, dass in Bezug hierauf einfach auf das bei der 
Schilderung dieser Gesagte verwieson werden darf; nur zu einer Er- 
woichung der kasigen Massen kommt es bei der experimentellen Milz- 
tuberkulose, selbst in den weitgediehensten Fallen, nicht. 

Genauere Beschreibungen iiber das histologische Verhalten der ex- 
perimentellen Milztuberkel Uegen, naeines Wissens, in der Literatur nicht 
vor; Hering^) urgirt im AUgeraeinen die grossen Schwierigkeiten der 
beziiglichen Untersuchung und giebt als Resultat derselben an, dass die 
Milztuberkel im Wesentlichen aus kleinen, den farblosen Blutkorperchen 
ahnlichen Zellen zusammengesetzt seien; Orth') betont dagegen die epi- 
thelioide Structur und das Vorkommen von Riesenzellen in den Knot- 
chen und erwahnt, dass viele der letzteren nur raikroskopisch sichtbar 
gewesen und dann meist ihren Sitz in der Pulpa, unabhangig von den 
FoUikeln, gehabt hatten. Babes et Cornil*) theilen in einer Arbeit 
(auf wclche Herr College Babes mich nach Publication meines vorlau- 
figen Berichtes iiber raeine die Histogenese des tuberkulosen Processes 
betreffenden Untersuchungen') aufmerksam zu machen die Giite hatte) 
mit, dass sie in einem Falle von artificieller Tuberkulose des Kaninchens 
in den kasigen Partien der Pulpa grosse bacillenhaltige Zellen gesehen, 
unter ihnen auch eine solche im Zustande der indirecten Kerntheilung; 
iiber die Herkunft dieser Zellen sprechen sich die Autoren nicht aus. 

Was nun das Verbal tniss der experimentellen zu der menschlichen 
Milztuberkuloso aniangt, so existiren in BetrefiF der letzteren speciellere 
Angaben, soviel ich sehen kann, nur bei Jul. Arnold^). Wie die Tu- 
berkelknotchen der Lymphdrfisen lasst dieser Forscher auch die der Milz 
als circumscripte Anhaufungen kleiner Rundzellen beginnen, aus denen 
sich erst spater die epithelioiden und Riesenzellen (und zvvar durch re- 
gressive Metamorphosen der Lymphzellen) hervorbilden. Ebensowcnig 



*) Auch hier lasst sich die Thatsache constatiren, dass je bacillenarmer die 
Knotchen der Milz verhaltnissmassig sind, am so sicherer in ihnen Riesenzellen ge- 
bildet werden. 

2) 1. c. 

3) 1. c. 

*) Note sur les bacilles de la tuberculose etc. Journ. de I'anat. et de physiol, 
public par Robin et Pouchet, 1883. 

») Centralbl. f. klin. Med. 1884. No. 15 und No. 21. 
«) 1. c. Virchow's Arohiv. Bd. 87. 
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wie in den Lynfiphdriisen habe ich diesc Angabe Arnold's, welche aus 
Untcrsuchungen, die der Zeit vor der Kenntniss des Tuberkclbacillus 
angehoren, abgeleitet wurde, und wclchcr das Resultat unscrer experi- 
mentcllen Erhcbungcn in alien Punktcn entgegenstcht, an der Milz des 
Menschen beslatigen, hiersclbst vielraehr stets in Uebereinstimnaung mil 
Ictztercn als die Initialerscheinung des tuberkiilosen Processes das Auf- 
treten neugebildeter epithelioider Zellen constatiren konnen. 

Hinsichtlich der Topographie der Erkrankung walten bci der mensch- 
lichen Milztuberkulose nach racinen Untersuchungen ganz die namlichen 
Verhaltnisse ob, wie bci der artificiellen, d. h. die Tuberkelknotchen 
entwickeln sich am haiifigsten innerhalb der FoUikel, demnachst in der 
Pulpa, aber auch in der Kapsel und den Septen, wie dies auch Arnold 
bereits angegeben hat. 

H. Vorlaufigo Bemerkungen iiber die Histogenese 

des Knochenmarktuberkels. 

Mit grosser Regelmassigkeit entstehen im Verlaufe der allgeraeinen 
Tuberkeldurchseuchung bei unseren Yersuchsthieren auch im Kno ch en- 
mark e Tuberkeleruptionen, und zwar oft solche von ungewohnlicher 
MaSvSenhaftigkeit, wenn auch meist von ausserster Feinheit. Das von 
Tuberkeln durchsetztc Markgewebe wird raakroskopisch stets, auch bei 
alteren ausgewachsenen Thiorcn im Zustande des sogen. rothen Markes 
angetroflfen. Mikroskopisch findet man allerdings (beim ausgewachsenen 
Thier) die verschiedensten gradweisen Abstufungen der Metaplasie (Vir- 
chow) des normalen Fettmarkes in rothes Markgewebe; bald sind nur 
noch vercinzelte Fettzellen in die granulationsartige (lymphoide) Grund- 
masse eingesprengt, bald durchziehen nur schmale, netzartig angeordnete 
Strassen rothen Markes die iibrigens aus reinera Fettgewebe bestehende 
Substanz des Markcylinders. Es hangt dicse gradweise Verschiedenheit, 
wie die Beobachtung lehrt, ab von der Intensitat der tuberkulosen Affec- 
tion: je zahlreicher die Knotchen sind, je dichter sie bei einander stehcn, 
urn so vollstandiger ist das Fettgewebe verschwunden und durch rothes 
(lymphoidcs, Neumann) Mark ersetzt. Die Beurtheilung der Histo- 
genese der Knochenmarktuberkel unterliegt den allergrossten Schwierig- 
keiten, und ich muss vorausschicken, dass es mir deshalb vorlaufig nicht 
gelungen ist, zu einem bestimmten Resultat in dieser Frage zu gelangen. 
Immerhin diirfte es zur Orientirung fiir spatere Untersuchungen von In- 
teresse sein, wenn ich das, was ich iiber die Bildung des Knochenmark- 
tuberkels eruiren konnte, mir gestatte hier mitzutheilen. — Soviel ich 
gesehen, entwickeln sich die charakteristischen Tuberkelelemente niemals 
direct aus den Elementen des Fettmarkes, sondern es geht immer an 
den betreffenden Stellen eine partielle Umwandlung des Fettmarkes in 
rothes (entziindliches) Mark voraus, ein Process, welcher, wie wir jetzt 
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im Allgemeinen wissen uiid wie sich auch fur diesen speciellen Fall 
durch directe Beobachtung darthuii lasst, mit einer hochst lebhafteu, in 
masseDhafter typischer Mitoseubilduug sich bekuadeiider Zellproliferation 
eiuhergeht, und erst auf dem Boden dieses stetig proliferireudea Gewebes 
bildet sich die eigentliche Tuberkelstructur hervor, wie dies ja Virchow 
auch fur die luiocheumarktuberkulose des Meiischon als Regel ange- 
iioiiimeii hat *). Nun bictet bekanntlich das rothe (lymphoide) Knochen- 
mark in seinen zelligen Elementen eine Mannigfaltigkeit der Formen dar, 
wie wohl kaum ein zweites physiologisches Gewebe: neben kleinen, lyraph- 
korperartigen Elementen finden sich etwas grossere Rundzellen mit ein- 
facheu oder mehrfachen glanzenden, homogenen (nicht blaschenformigen) 
Keruen (Elemente vom Charakter der grosseren farblosen Blutzellen), 
sodaun noch grossere Protoplasmakorper mit hellen, blasclienformigen, 
einfacheii oder mehrfachen Kcrnen und alle Uebergangsstufen von sol- 
chen zu vielkernigen Riesenzellen, den bekaunten Myeloplaxen; dazu 
kommen noch die fixen Zellen des Reticulum, die Zellen in den Wan- 
dungen der Gefasse, die kernhaltigen und kernlosen rothen Blutkorper, 
sowie etwaige noch orhaltcnc oder in der Umwandlung zu Bindegewebs- 
platten begriifene Fettzellen! Diese Elemente konnen wohl an frischen 
Isolationspraparaten ziemlich loicht von einander unterschieden werden, 
weit weniger gut jedoch an Schnittpraparaten durch diis gehartete Ob- 
ject, welche letztero wiederum alleiu, aus den friiher angegebenen Griin- 
den, Aussicht auf eine befriedigende L5sung der Frage der Tuberkel- 
histogenesis gewahren. Da nun von vornheroin alle diese Elemente (von 
den rothen Blutkorperchen abgesehen) als Producenten der specifischen 
Tuberkelzellen in Betracht kommen konnten, so liegt selbstverstandlich 
in dieser Schwicrigkcit dor sicheren DiflFerenzirung der verschiedenartigen 
Zellformcn am geharteten Praparat ein nicht geringer Hemmschuh fiir 
die hier ins Auge gefassto Untersuchung. Aber selbst wenn es mog- 
lich ware, diese Schwierigkeit zu iiberwinden — und ich halte dies 
fiir moglich, — so scheitert doch die befriedigende Erledigung des Pro- 
blems der Entwicklung des Knochenmarktuberkels vorlaufig an dem Um- 
stand, dass im rothen Knochenmark, wie gesagt, schon physiologisch 
ein ausserst iippiger Zellproliferationsprocess im Gange ist, welcher es 
naliezu unmoglich erscheinen lasst, in den in die tuberkulose Wucherung 
eintretenden Bezirken des genannten Gewebes die etwaigen pathologischen 
Mitosen von den physiologischen sicher zu sondern. Die Zahl der phy- 
siologischen Mitosen im rothen Knochenmark ist namlich eine so grosse 
und iiber die verschiedenartigsten Elemente desselben so bunt verbrei- 
tetc'-^), dass ich, zuniichst wenigstens, trotz vielfacher vergleichender 



») Geschwulstwerk. II. S. 707. 

~) Yergl. iibci ivoiniheiluiig im noruialcn Knochenmark diu bezugl. Arbeit von 
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UntersQchungen der iiormalen und der in tuberkuloser Entartung be- 
griflfenen Medulla ossium, keine sichere Ansohauung habe dariiber gewia- 
nen konnen, von welchen Elementen im Knochenmark die tuberkulose 
Wuclicrung ausgeht. Histologisch scharf als solcher gekennzeichnet ist 
der tuberkulose Process in diesem Organtheil erst von dem Zeitpunkt 
dos Auftreteus der epitheiioiden Zellen ab, welcho stets dort und zwar 
nur dort sichtbar werden, wo die in das Knochenmark eingedrungenen 
Bacillen anfangen, sich zu kleinen Nestern zu gruppiren. Diese neu- 
gebildeten Epithelioldzellen lassen sich rait Sicherheit von den physio- 
logischen Zellforraen des lymphoiden Knochenmarks unterscheiden: sic 
luiben meist exquisit eckige oder zackige Contouren, wahrend die gros- 
seren freien protoplasraatischen Zellen des normalen Markes eine glatte, 
abgerundete Begrenzung besitzen, ihr Protoplasmakorper ist ira Verhalt- 
niss zura Kern (resp. den Kenien) weit grosser, und das Protoplasma 
viel dunkler granulirt, als bei den physiologischen Zellgebilden der Me- 
dulla ossium *). Sind unsere Epithelioldzellen hierdurch schon in ein- 
zelnen Exeraplaren gegeniiber den grosseren physiologischen Knochen- 
markzellen charakterisirt, so verschwindet vollends jeder Zweifel iiber 
ihre pathologische Bedeutung, wenn sie in kleinen oder grosseren Haufen, 
bcginnende Epithclioidzellentuberkel formirend, beisamraenliegen; ein ahn- 
liches Bild kommt im normalen Knochenmark auch nicht annahernd vor! 
— Viele dieser neugebildeten Epithelioidzellen beherbergen in ihrem Leibe 
einen oder auch zwei, selten raehrere Bacillen und so lange die Zellherde 
noch im Wachsen begrififen sind, constatirt man an mehr oder weniger zahl- 
reichcn Exemplaren ihrer Elemente Mitosen; auch typische bacillenhaltige 
Langhans'sche Riesenzellen mit exquisit vielzackigem Protoplasmakor- 
per sind oft in den Knotcheu, sowohl nach Impftuberkel-, als besonders 
uach Perlsuchtimpfung zu sehen und man hat sonach an diesem Object 
voile Gelegenheit, diese pathologischen Elemente mit den als physiolo- 
gischer Bestandtheil des lymphoiden Knochenmarks bekannten und im 
vorliegenden Fall, bei der besprochenen Umwandlung des Fettmarkes in 
lymphoides, auch vielfach neu sich bildenden vielkeruigen Riesenzellen 
(Myeloplaxen) des Knochenmarkes zu vergleichen, welche letztere von 
den charakteristischen Exemplaren der ersteren durch die stets abgerun- 
deten, niemals zackigen Contouren des Protoplasmaleibes, und vor AUem 
durch die niemals wandstandige, sondern theils diffuse, theils geradezu 
streng centrale Kernlagerung in unverkennbarer Weise differenzirt sind. 



Jul. Arnold, Virchow's Archiv. Bd. 93. S. Iff.; daselbst ist auch die friihere Lite- 
ratur zusammeogestellt. 

^} In Chromsaure-Osmium-Mischungen nehmen die epitheiioiden Tuberkelzellen 
eine graubraunliche Farbung an, wodurch der Unterschied zwischen ihnen und den 
grosseren physiologischen Knocheninarkzellen noch evidenter, als im frischen Zu- 
stande und bei den ilbrigen der genannten Oonserviruugsmethodeu, hervortritt. 
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Darch deu Knochenraarktuberkel hindurch spannt sich ein bindegewebiges 
Reticulum, in dessen -Faserchen die zackigen Auslaufer der Epitlielioid- 
und Riesenzellen haufig direct iiberzugehen scheinou; am Rande steht 
dieses Tuberkelreticulum in unmittelbarer geweblicher Verbindung mit 
dem Reticulum des normalen Markgewebes. Beziiglich der weiteren Sta- 
dien und der Ausgange unterscheidet sich der Kuochenraarktuberkel in 
Nichts von dem Milztuberkel. 

Haben, dem Voranstehenden zufolge, unsere Untersuchungen auch 
zu keincm sicheren directen Aufschluss iiber die Bildungsweise der epi- 
thelioiden Tuberkelzellen des Knochenmarks gefiihrt, so diirfte es doch, 
Angesicbts der zackigen und verastelten Formen und der innigen Con- 
tiguitat dieser Zellen mit den Fasern des Reticulum, Erscheinungen, 
welchc wir in gleicher Weise bei den epithelioiden und Riesen-Zellen des 
Lymphdrusen- und Milztuberkels, die wir mit Bestimmtheit von den 
fixen Reticularzellen (resp. auch von den zelligen Elementen der Gefass- 
wandungen) ableiten durften, beobachteten, sehr wahrscheinlich sein, dass 
die genannten Klemente auch im rothen Knochenmarke ihren Ursprung 
von den Reticulumzeilen resp. den Zellen der Capiliargefasse dieses Ge- 
webes nehmen. 

Angaben andcrer Beobachter iiber das histologische Verhalten der 
experimentellen Knochenmarktuberkulose existiren, meines Wissens, in 
der Literatur nicht; das, was iiber die Histologie des menschlichen 
Knoclienniarktuberkels bekannt ist^), stimmt mit obigen experimentellen 
Erfahrungen gut iiberein. 

J. Die Histogenese des Netztuberkels. 

Mit nahezu absoluter Constanz erkrankt bei unseren Thieren das 
Notz und zwar in Form einer ganz classischen disseminirten Miliartuber- 
kulose. Mit grosser Deutlichkeit lasst sich die histologische Entwick- 
lung der Netztuberkelchen verfolgen. Die Tuberkelbacilleu dringen, von 
dem Blutstrom der Netzcapiilaren eingeschleppt, in die fixen Bindegewebs- 
zellen oder in die Grundsubstanz des Netzgewebes ein. Sobald die para- 
sitischen Ansiedler anfangcn sich zu vermehreu, tritt ein in typischer 
Karyomitosis ausgedriickter Proliferationsprocess der fixen Bindegewebs- 
zellen und event, auch der Capillarendothelien innerhalb der Ansiedlungs- 
bezirke ein 2). Der Karyomitosis der fixen Gewebselemente folgt die 




^) Vergl. hieriiber besonders: Virchow, Gesohwulstwerk. 11. ; Volkmann, 
Arch. f. Win. Cliir. IV., Handb. d. Chir. von Pitha und Billroth, Bd. 2, und 
Samml. klin. Vortr. No. 168 — 169; K6nig, Die Tuberkulose dor Knochen und Ge- 
lenke. Berlin 1884; Ziegler, Lehrb. d. path. Anat. II. S. 1010 ff. 

^) An den Elementen des endothelialen Ueberzages habe ich za keiner Zeit der 
Erkrankung Kerntheilungsfiguren nachweisen konnen; iiber die jungen Tuberkelchen 
zioht das Endothelium, wie Silberpraparate darthun, unversehrt hinweg; auf der 
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Neubildung epithelioider Zellen auf dem Fusse und es entsteht hierauf 
der Epithelioidzellen-, resp., besonders nach Perlsuchtimpfang, dcr Epi- 
thelioid- und Riesenzelltuberkel mit alien seinen charakteristischen, nan 
so oft geschildcrten Eigcnthiinilichkeiten. Unter fortdauernder Karyo- 
kinosis der neugebildeten Epithelioidzellen and der am Rande gelegenen 
praexistirenden fixen Gewebszellen vergrossern sich die Netztuberkel bis 
zu submiliaren Kornern; dann trilt der bekannte Wachsthumsstillstand 
und die kapselartige Abgrcnzung ein, ganz in der Weisc, wie wir dies 
bei der Darstellung der Iris- und Hornhauttuberkulose ausfiihrlich be- 
schricben haben. An den Randpartien der priraaren Knotchen schiessen, 
durch Colonisationen ausgeschwarnaler Bacillen hervorgerufen, oft secun- 
dare Knotchen an, wodurch bis stecknadelkopf- und dariiber grosse Con- 
glomerattuberkel entstehen. In die fertigen Epithelioidzellentuberkel 
wandern aus den in entziindliclie Hyperamie gerathenden Capillaren und 
kleinen Venen des Netzes farblose Blutkorper 70m Rande her ein, ihnen 
ein mehr oder minder ausgesprochen lymphoides Aussehen verleihend; 
zu einer volligen Verdeckang der epithelioiden Stractur kommt es jedoch 
dabei nicht. Dann beginnt im Centrum der Knotchen die Verkasung, 
die langsam nach dera Rande hin fortschreitet, womit die Serie der zu 
beobachtcnden Veranderungen beendet ist; vollstandiger kasiger Ent- 
artung oder gar Erweichung verfallen die Producte der experimentellen 
Netztuberkulose nicht. 

Angaben anderer Beobachter iiber die Bildungsweise der artificiellen 
Netztuberkel liegen, meines Wissens, in der Literatur nicht vor. Dass 
sich der menschliche Tuberkel des Netzes nach denselben histologischen 
Prinoipien entwickelt, wie der experiraen telle, kann Angesichts der von 
mir wiederholt const-atirten Thatsache, dass ersterer, gleich letzterem, 
um so sicherer eine rein epithelioide Structur erkennen lasst, je jiinger 
er ist, keinem Zweifel unterliegen. 

K. Die Histogenese des Darmtuberkels. 

Wie in den vorlaufigen Publicationen wiederholt hervorgehoben *), 
erkrankt bei der raetastatischen Experimentaltuberkulose der Kanin- 
chen, selbst in den weitgediehensten Fallen, der Darm so gut wie nie- 
raals; nur ganz ausnahmsweise wird einer oder der andere Darmfollikel 



liohe alterer Knotchen scheint es atrophische Veranderungen zu erleiden, wenigstens 
sieht roan daselbst die Felder der Silberzeichnung verkleinert and stellenweise ganz 
fehlen. Dieselben Beobachtungen in Betreff des Verhaltens des Peritonaalepitheis zu 
den metastatischen experimentellen Netztuberkeln hat Orth (1. c.) gemacht. Docb 
mochte icb die Frage der activen Betheiligung der Netzendothelien bei der metasta- 
tischen Netztuberkulose hiermit noch nicht fur ganz abgeschlossen halten. 

*) Ueber das Verhaltniss von Perlsucbt und Tuberkulose, 1. c, iiber Tuberku- 
lose, Vortrag im Verein fur innere Mediciii zu Berlin, 1. c. 
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. in tuberkulos-kasiger Entartung bei den Versuchsthieren gefunden *). Da- 
gegen gelingt es, wie ebenfalls bereits fruher von mir milgetheilt^), mit 
absoluter Sicherheit eine ganz classische Tuberkulose der Darmschleim- 
haut zu erzielen, wenn man den Thieren tuberkelbacillenhaltige. Suspen- 
sionsflussigkeit mittelst des Getranks oder des Futters in den Darmcanal 
einfiihrt. Schon der einmalige Genuss einer geringen Portion (50—100 g) 
rait massigen Mengen von Taberkelbacillen versetzter Milch geniigt nach 
diesen Versuchen, niit unfehlbarer Constanz eine iiber den gesammten 
Dfinndarmtractus verbreitete legitime Tuberkelbildung ins Leben zu rufen. 
Hiernach hatte man es beqaem in der Hand, darch Todtung der Fatter- 
thiere in verschiedenen successiven Zeitabschnitten, die Entwicklungsge- 
scbichte des experimentellen Darmtuberkels zu studiren und auf diesem 
Wege sind denn auch die nachstehenden Resultate gewonnen worden. 

Todtet man die Thiere 1—2 Tage nach der Fiitterung mit Tuberkel- 
bacillen, so gelingt es selbst in den Fallen, in denen sehr reichliche 
Quantitaten verabfolgt wurden, nicht, die verschluckten Bacillen, sei es 
im Magen- und Darminhalt, sei es in der Darmwand, nachzuweisen. 
Auch in spaterer Zeit, bei schon bestehender Tuberkulose des Darm- 
rohres, ist, so lange noch nicht Ulceration der Tuberkeleruptionen in 
der Darmschleimhaut eingetreten ist, der Darmschleim ganzlich frei von 
Tuberkelbacillen ; die Stellen, wo man ihrer nach erfolgter Fiitterung 
zuerst, und zwar nach Verlauf von Wochen, habhaft wird, sind die soli- 
taren und agminirten Follikel der Darmwand, insbesondere die Region 
der machtigen FoUikelhaufen im Wurmfortsatze der Kaninchen. Die 
verschluckten Tuberkelbacillen vermehren sich also nicht primar im 
Darminhalte, sondem sie werden alsbald direct resorbirt und bleiben, 
bei ihrem Transport mit dem Chylusstrom, theilweise in dem Gewebe 
der Lymphknoten der Darmwand haugen, um sich daselbst allmalig zu 
vermehren, theils gelangen sie, diese passirend, in die Mesenterialdriisen, 
wie die Beobachtung des gleichzeitigen Auftretens bacillarer Vegeta- 
tionen in beiderlei Organen lehrt*). Diesen Verhaltnissen entsprechend, 



') Dieses, wenn auch vereinzelte Vorkommniss lehrt, dass die Darmwandung 
auch vom Blutstrom her mit Tuberkelbacillen invadirt werden kann, and es darf 
daher keineswegs ohne Weiteres die beim Menschen vorkommende Darmtaber- 
kulose auf eine Infection vom Darmcanal aus bezogen werden. 

^) Gentralbl. f. klin. Medicin. 1884. No. 2: Ueber die Uebertragbarkeit der 
Tnberkulose darch die Nahrang etc. ; eine noch ausfiihrlichere Publication aber diese 
Versache ist von Herrn Dr. med. Fischer (mit dem gemeinsam ich diese Unter- 
suchungen angestellt) der Leipziger medicinischen Facaltat als Doctordissertation 
eingereicht worden. 

^) Ein dritter Theil der verfiitterten Bacillen wird, and zwar offenbar ebenfalls 
direct, nach der Leber verschleppt; die in den Darmcanal eingefiihrten Taberkel- 
bacillen schlagen also hiernach dieselben Wege ein, wie die Fettkiigelchen des 
Ghjmas. 

8 
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beginnt die Fiitterungstaberkulose ganz constaDt in denlymphatischen 
Knotchen*), nicht in der Sclileimhaut oder an irgend einer anderen 
Stelle der Darmwand, and gleichzeitig mit der Tuberkelbildung in diesen 
Enotchen findet eine solche in den Mesenterialdriisen (and in der Leber) 
statt. Das Detail der Tuberkelentwicklung in den lymphatischen Darm- 
foUikeln schliesst sich bei Futterung mit vollviralenten, d. h. darch Aas- 
pressen ganz frischer, dem eben getodteten Thiere entnommener Impf- 
tuberkel gewonnenen Taberkelbacillen, so vollstandig, namentlich auch 
bezuglich des Verhaltens des karyomitotischen Processes, an dasjenige 
der Lymphdrusentuberkulose an, dass ich anter Hinweis aaf die aas- 
fiihrlichen Schilderungen iiber Entwicklung and Verlauf dieser eine 
besondere Beschreibang dieses Details sparen kann; entsprechend die- 
ser Uebereinstimmang in den objectiven Beobachtungsresaltaten wird 
natiirlich auch in den Lymphfollikeln der Darmwand dieselbe Entsteh- 
ungsweise der ein- and mehrkernigen epithelioiden Tuberkelzellen wie in 
den Lymphdriisen anzunehmen sein, namlich die Entstehang, and zwar 
die ausschliessliche Entstehang, aus den fixen Zellen des Reticulum. 
Bei Verfutterung von durch Faulniss abgeschwachten^) Taberkel- 
bacillen gestaltet sich, falls iiberhaupt Tuberkulose danach eintritt, das 
histologische Bild des tuberkulosen Processes insofern etwas anders, als 
danach erstens ganz constant and in ungleich grdsseren Mengen als nach 
Aufnahme derselben Qaantitaten frischer Impftuberkelbacillen Lang- 
hans'sche Riesenzellen, and zweitens unverhaltnissmassig weniger oder 
gar keine lymphatischen Elemente in den sich unter diesen Umstan- 
den unverhaltnissmassig langsamer entwickelnden and weit bacillen- 
armeren Tuberkelknotchen der Darmfollikel auftreten. Es liefert diese 
Erscheinung, wie wir nicht unerwahnt lassen woUen, einen neuen Beleg 
fiir die durch unsere Beobachtungen bereits vielfach erhartete Thatsache, 
dass einerseits die Riesenzellenbildung in den Tuberkeln im umge- 
kehrten Verhaltniss steht zu der Menge resp. Wucherungsenergie der den 
Tuberkelherd ins Leben rufenden Taberkelbacillen'), wahrend anderer- 
seits der Lymphzellengehalt der Tuberkel diesen Potenzen direct pro- 
portional ist. 

Wenn die Bacilluswucherung und mit ihr der tuberkulose Process 
in den Lymphfollikeln eine grossere In- and Extensitat erreicht hat, 



^) An den Stellen, wo, wie im Processas yermiformis, mebrere Lagen yon 
Ijrmphatischen Follikeln, etagenweise iibereinander aafgereiht, yorhanden sind, sind 
es fast immer die tiefstgelegenen Lymphknotchen, welcbe znerst taberkulos erkran- 
ken; offenbar sind hier besonders ganstige Bedingnngen fiir das Haftenbleiben der 
Taberkelbacillen gegeben. 

^) Vergl. hieriiber meinen citirten Aufsatz: Centralbl. f. klin. Med. 1884. No. 2. 

') Vergl. hieriiber S. 45 and 46 mit Anmerkangen. 
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dann verbreitet sich letzterer, eingeleitet durch das allmalige Vordringen 
der Taberkelbacillen in das nachbarliohe Gewebe, mehr oder minder weit 
in die an die tuberkulos entarteten FoUikel angrenzenden Gewebsbezirke 
der Darmwand, der Macosa und Submucosa einerseits, der Muscalaris 
und Subserosa andererseits: In dem Gewebe aller der genannten Haute 
kommt es, nach voraasgehender Earyomitosis an den entsprechenden 
fixen Gewebszellen, zur Bildung typischer discreter Tuberkelknotchen oder 
mehr diflfuser tuberkuloser Wucherungen. Auch in das Epithel der Lie - 
berkiihn'schen Drfisen und in das Epithelium der freien inneren Darm- 
oberflache dringen von den tuberkul5sen FoUikeln her Tuberkelbacillen 
ein und wir bemerken an den betreffenden Stellen Epithelmitbsen, und 
zwar weit reichlichere, als sie auch unter normalen Verhaltnissen *) da- 
selbst angetroffen werden. Der Tuberkelentwicklung innerhalb der Darm- 
muscularis geht stets das Auftreten einer Lymphangoitis hyperplastica 
(Verf.) an den Rohren des Auerbach'schen Lymphgefassplexus 2) vor- 
aus; haufig konnte ich in den hypertrophischen Elementen des Endo- 
thels dieser Ljrmphgefasse typische Mitosen und einige Male auch Tu- 
berkelbacillen nachweisen, Bei etwas langerem Bestande der tuberku- 
losen Darmaffection confluiren allmalig die Tuberkeleruptionen in den 
FoUikeln und den angrenzenden Gewebsschichten zu mehr oder minder 
umfanglichen Tuberkelconglomerationen, welche nach Eintritt in die ka- 
sige Nekrobiose von der inneren Darmoberflache her geschwurig ein- 
schmelzen, sodass nunmehr das Bild typischer tuberkuloser Ulcerationen 
mit kasigem Rand und Grund uns vor Augen gefiihrt wird. In weit- 
gediehenen Fallen intensiver, durch Verfiitterung reichlicher Massen voU- 
virulenter Tuberkelbacillen zu erzielender, Erkrankung zeigt sich die ge- 
sammte Diinndarmschleimhaut, die Schleimhaut des Processus vermifor- 
mis und stellenweise auch die des Dickdarms mit massenhaften, im 
Diinndarm und Processus vermiformis den Peyer'schen Plaques, oder 
gelegentlich auch den isolirten FoUikeln, im Dickdarra den letzteren ent- 
sprechenden kasigen Geschwiiren bedeckt, in deren Rand und Grund sich 
bei mikroskopischer Untersuchung zahlreiche Epithelioidzellentuberkel 
nachweisen lassen, die, ebenso wie haufig auch die voUstandig verkasten 
Theile der Geschwiirsflachen, von enormen Mengen von Tuberkelbacillen 
durchsetzt sind. 

Soviel ich sehen kann, existiren eingehendere Angaben fiber Ana- 
tomic und Histologie der arteficiellen Darmtuberkulose nur in der oft 
citirten Abhandlung Orth's fiber Ffitterungstuberkulose, Angaben, welche 
sich in jeder Beziehung mit den Resultaten unserer bezfiglichen Beob- 



*) Vergl. W. F lemming, Arch. f. mikrosk. Anat. Bd. 24. H. 3. S. 374/375. 
^} Vergl. des Yerf.'s Mittheilung: Ueber Transformation und Proliferation des 
Lymphgefassendothels der Darmwand. Gentralbl. f. d. med. Wiss. 1882. No. 3. 

8* 
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achtungen decken. Die Histogenese des ezperimentellen Darmtaberkels 
erortert Orth nicht*). 

Was nun das Verhaltniss der arteficiellen Danntuberkulose zu der- 
jenigen desMenschen anlangt, so kann es nach den zahlreichen Unter- 
suchungen tuberkuloser raenschlicher Darme, die ich angestellt, keinem 
Zweifel unterliegen, dass die menschliche Tuberkuiose des Darmcanals 
dieselbe histologische Geschichte hat, wie die experiraentelle. Auch 
erstere beginnt, gleich der letzteren, stets in den LymphfoUikeln der 
Darmwand, iiber diesen Punkt herrscht auch unter den fruheren Autoren 
nahezu Einstimmigkeit^); und zwar markirt sich dieser Beginn, wie ich 
vielfach constatirt, genau so wie beim kiinstlich inficirten Kaninchen, 
durch Bildung herdforraiger Ansammlung epithelioider Zellen in den Fol- 
likularapparaten, welche sich weiterhin zu typischen Epithelioid- und 
Riesenzelltuberkeln ausgestalten. Wenn Gottsacker (1. c), dessen 
eingehende Schilderungen der Initialerscheinungen des tuberkulosen Pro- 
cesses auf der Darmschleimhaut des Menschen wir im Uebrigen als 
durchaus zutrefiFend anerkennen miissen, in den FoUikeln selbst, weder vor 
dem Beginn der Verkasung, noch wahrend oder nach derselben Riesen- 
zellen oder Epithelioidzellenanhaufungen gesehen hat, sondern letztere 
Bildungen erst nach vollzogener FollikeWerkasung am Rande derselben 
innerhalb einer Zone neugebildeten Proliferationsgewebes auftreten lasst, 
so mnss ich annehmen, dass ihm der Zufall die tuberkulos entartenden 
Follikel gerade nicht in demjenigen Stadium zur Beobachtung hat ge- 
langen lassen, in welchem thatsachlich die genannten Erscheinungen 
innerhalb der Follikelsubstanz in optima forma zu constatiren sind'). 



^) Kach Einsendang des Manascriptes dieser Arbeit erschien die Abhandlang 
yon Wesener: „Krltische and experimentelle Beitrage zur Lehre von der Futtemngs- 
tuberkuiose", Acad. Habilitationsschrift, Freiburg i. Br. 1885. W.'s Befunde weichen 
in vielen Pnnkten von obigen Beobaohtungsresultaten ab; die Differenzen erklaren 
sich wohl hauptsachlich daraus, dass W. mit einem unreinen Material, mit tuberku- 
15sem Sputum, experimentirte, welches ausser den Tuberkelbacillen auch noch yiele 
andere Entzundungserreger enthalt. (Vergl. des Verf.'s Besprechung der W.'schen 
Arbeit im Gentralbl. f. klin. Medicin, 1885.) Untersuchungen fiber die Herkunft der 
zelligen Elemente des Darmtuberkels hat auch W. nicht angestellt. 

^) Vergl. die historische Zusammenstellung in der Dissertation yon Roster's 
SchiilerE. Gottsacker: Zur Bistogeuese der tuberkulosen Darmgeschwiire. Bonn 1880. 

^) Ob gerade das yonGottsacker fast ausschliesslich bei diesen seinen Unter- 
suchungen yerwandte Bismarckbraun das beste tinctorielle Reagens auf Epithelioid- 
und Riesenzellen ist, wie G. meint, mochte ich doch bezweifeln; ich halte im Gegen- 
theil eine gute Picrocarminfarbung, nach E.Neumann's bekannter Methode 
applicirt, fur das weitaus souyeranste Hiilfsmittel zur Erkennung der in Rede stehen- 
den Zellformationen innerhalb lymphatischer Gewebe (yergl. Gapitel G, S. 106). 
— Denselben Einwand wie Gottsacker, miissen wir selbstyerstandlich auch Ho- 
ning (Ueber das Auftreten der Bacillen bei Darmtuberkulose. Inaug.-Dissert. Bonn 
1885, nach Drucklegung unseres Manuscriptes erschienen) machen, welcher sogar 
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Zur Unterstiitzung dieser Resultate meiner eigenen Beobachtungen darf 
ioh die Befunde E. Wagner's*) anfahren, welcher einige Male bei be- 
ginnender Darmtuberkulose in der Substanz der solitaren DarnafoUikel 
charakteristische cytogene Riesenzelltuberkel nachweisen konnte. — Be- 
kanntermassen haben bei menschlicher Darmtuberkulose, namentlich der 
des Erwachsenen, die Tuberkeleruptionen und mit ihnen die spater 
auf ihrern Boden stattfindenden Geschwiirsbildungen die ausgesprochene 
Neigung, sich in der Querrichtung des Darmrohres auszubreiten ; diesem 
Verhalten begegnen wir, wie wir gesehen, bei der kunstlichen Fiitterungs- 
tuberkulose der Kaninchen nicht. Es scheint mir berechtigt, aus dieser 
Diflferenz in der Localisation der tuberkulosen Producte bei beiden Er- 
krankungen zu schliessen, dass der Invasionsmodus der Tuberkelbacillen 
in die Darmwand bei der menschlichen Tuberkulose haufig ein anderer 
ist, als bei der arteficiellen Fiitterungstuberkulose: Die erwahnte Anord- 
nung der enterischen Tuberkelproducte des Menschen in circularer Rich- 
tung diirfte wohl kaum anders zu erklaren sein, als durch die Annahme, 
dass die Tuberkelbacillen in diesena Falle 7on den Blutgefassen aus 
(die Mesenterialarterien durchdringen ja in circularer Richtung die Darm- 
wand) dem Gewebe zugefuhrt werden^)! Die Thatsache, dass auch beim 
Menschen die Darmtuberkulose in den Follikeln ihren Anfang nimmt, 
widerlegt diesen Entstehungsmodus nicht, da, wie wir sahen, auch bei 
der, allerdings sehr selten zu beobachtenden, experimentellen metasta- 
tischen Darmtuberkulose es gerade auch ausschliesslich die Follikel 
der Darmwand sind, welche den Sitz der tuberkulosen Veranderungen 
bilden. 

Resiimiren wir schliesslich die Ergebnisse unserer die Histogenese 
des tuberkulosen Processes betreffenden Untersuchungen, so haben wir, 
entgegen den herrschenden Vorstellungen, welche bekanntlich dahin lau- 
teten, dass der Tuberkel als eine Ansamralung emigrirter farbloser Blut- 
zellen beginne, und dass sich aus diesen emigrirten farblosen Blutzellen 
allmalig die epithelioiden und Riesenzellen des Tuberkels entwickelten '), 



erst nach elngetretener Follikelulc oration in der Darmwand Tuberkuloser Bacillen 
und Tuberkelknotchen gefunden hat. 

^) Das taberkelahnliche Lymphadenom. Archiy der Heilkunde. Bd. XII. S. 6. 

^) Ein ahnliches Verhaltniss trafen wir bereits in den Nieren, wo die Ablage- 
rung der Taberkelbacillen im Verbreitungsgebiet der Interlobulararterien die keil- 
formige Gestalt der Tuberkelconglomerate bedingte. 

^) Koch, der in seiner mehrfach citirten beriihmten Arbeit: Die Aetiologie der 
Tuberkulose (Mitth. aus dem Kais. Ges.-Amt. II.) auch die Frage der Histogenese 
des tuberkulosen Processes kurz beruhrt, ist, wie schon erwahnt, der Ansicht, dass 
die in den Korper eingedrungenen Tuberkelbacillen durch Wanderzellen yerbreitet 
werden und halt es fiir das Wahrscheinlichste, dass die mit den Bacillen beladenen 
Wanderzellen, wenn sie zum Stillstand gelangt, sich in die epithelioiden und Riesen- 
Zellen des Tuberkels umwandeln^ lasst jedoch die Moglichkeit offen, dass die Bacillen, 
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gefunden, dass in alien darauf untersachten Organen nach der Invasion 
der Tuberkelbacillen in das normale lebende Gewebe die fixenGe- 
webszellen sowohl diejenigen bindegewebigen, als auch diejenigen epi- 
Ihelialen Charakters, bei der Tuberkelentwicklung den ersten AngrifiPs- 
punkt bilden, und dass aasschliesslich sie es sind, welche, durch die in 
ihrem Leibe oder in ihrer nachsten Nahe befindlichen specifischen Para- 
siten zur Proliferation angeregt, aus ihrem Leibe die sogen. Epithelioid- 
und Riesenzellen des Tuberkels erzeugen. Letztere Elemente entstehen 
nicht, wie in neuester Zeit vielfach angenommen wurde, durch Ver- 
schmelzung mehrerer oder vieler Epithelioidzellen, sondern darch 
Kernproliferation einer einzigen, trotz der Kernproliferation unge- 
theilt bleibenden, Epithelioidzelle, sind also als Bildungshemmangen des 
regularen Zellenproliferationsvorganges za betrachten, die um so reichlicher 
in den Tuberkelherden auftreten, je geringer die Zahl resp. die Wucherungs- 
energie der invadirten Tuberkelbacillen ist. Ausser der Wirkung auf die 
fixen Gewebszellen iiben die in dera lebenden Gewebe sich vermehrenden 
Tuberkelbacillen aber in zwciterLinie auch einen pathologischen Ein- 
fluss auf die Wandungen der in das inficirto Parenchym eingeschlossenen 
Gefasse aus, der zufolge sich eine typische entziindliche Extravasation 
farbloser Blutzellen entwickelt, welche die bisher ausschliesslich oder 
fast ausschliesslich aus epithelioiden Elementen zusammengesetzten Tu- 
berkelknotchen mit leukocytaren Elementen versieht, wodurch die Knot- 
chen allmalig die Structur des grosszeliigen Langhans-Wagner-Schiip- 
pel'schen Tuberkels mit derjenigen des kleinzelligen Virchow'schen 
Lyraphoidzellentuberkels mehr oder minder voUstandig vertauschen. Die 
Schnelligkeit und Vollstandigkeit, mit der sich diese Umwandlung voU- 
zieht, ist abhangig von der Menge und Propagationsenergie der den Tu- 
berkelherd ins Leben rufenden Tuberkelbacillen : Je rapider und massen- 
hafter die Bacillusproliferation sich entfaltet, desto schneller und voU- 
standiger tritt die Transformation des primaren Epithelioidzellentuberkels 
in den secundaren Lymphoidzellentuberkel ein, ja es kann bei ungewohn- 
lich schneller und reichlicher Bacillusproduction vorkommen, dass das 
Stadium des Epithelioidzellentuberkels gewissermassen umgangen wird 
und sich gleich von Anfang an der Lymphzellentuberkel bildet, wie dies 
z. B. theilweise der Fall ist bei den Impftuberkeln der Cornea, welche 
durch directe intralamellose Injection einer frisch bereiteten Suspension 



nach Untergang der Wanderzelle, von den fixen Zellen der Umgebung aufgenommen 
werden und diesen letzteren dann die epithelioide Beschaffenheit yerleihen. Unse- 
ren Beobachtangen zufolge dringen die Bacillen frei, d. h. nicht in Wanderzellen 
eingeschlossen, allerorts in die Gewebe ein, womit eine gelegentliche Verschleppung 
der Bacillen darch Wanderzellen naturlich nicht in Abrede gestellt ist. Die Umwand- 
Jnng einer bacillenhaltigen Wanderzelle in eine epithelioide Zelle muss jedoch durch 
unsere Untersuchungen als ausgeschlossen betrachtet werden. 
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vollvirulenter Tuberkelbacillen in das Hornhautcentrum entstehen; ura- 
gekehrt vollstreckt sich, je schleppender und sparlicher die Bacilluspro- 
liferation Platz greift, die Metamorphose des primaren Epithelioid- in 
den secundaren Lymphzellentuberkel entsprechend langsamer, ja es kann 
unter soichen Verhaltnissen geschehen, dass die Tuberkelentwicklung 
auf dem Stadium des primaren Epithelioid- und Riesenzelltuberkels, oder 
auf einer Uebergangsstufe von diesera in den Lymphzellentuberkel stehen 
bleibt, wie dies z. B. der Fall ist bei denjenigen Experimentaltuberkeln, 
welche durch Fiitterung mit abgeschwachten Tuberkelbacillen hervor- 
gerufen sind. Haben die Tuberkel einmal die Stufe des Lymphoidzellen- 
tuberkels erreicht, dann sind sie keiner weiteren Entwicklung im progres- 
siven Sinne mehr fahig,'ihr einziges Geschick ist dann der Untergang, der 
Zerfall, der um so schneller und voUstandiger eintritt, je schneller und 
vollstandiger die epithelioide Tuberkelstructur sich in die lymphatische 
verwandelte*). Der Zerfall der experimentellen Tuberkel voUzieht sich 
ganz nach Art der bekannten charakteristischen kasigen Metamorphose 
der menschlichen Tuberkel — beginnend mit der Necrose resp. Necro- 
biose der Kerne, endigend mit dem voUigen Zerfall des Tuberkelgewebes 
zu einer kasigen Detritusmasse. 

Dass die menschliche Tuberkulose in den verschiedenen Organen 
im Wesentlichen denselben histologischen Entwicklungsgang einschlagen 
werde, wie die experimentelle, war bei der Einheitlichkeit des beiden Krank- 
heiten zu Grunde liegenden atiologischen Momentes von vornherein zu 
erwarten; die eingebiirgerten, durch Virchow begriindeten Anschauungen 
iiber die Entwicklungsweise des menschlichen Tuberkels in den verschie- 
denen, namentlich den sogen. parenchymatosen Organen (Lunge, Leber, 
Nieren etc.) schienen dem allerdings zu widersprechen, indessen hat die 
von uns methodisch mit den modernen technischen Hiilfsmitteln durch- 
gefuhrte Controluntersuchung der Tuberkel der verschiedenen mensch- 



^) Es ergiebt sich aus diesen Befunden, dass die reinen Lymphzellentaberkel 
die bosartigsten aller Tuberkelformen darstellen; damit stimmt iiberein, dass wir 
sie beim Menschen fast immer nar bei der ganz acuten Miliartuberkulose antreffen, 
deren Producte sich durch grossen Bacillenreichthum auszeichnen ; einen mittleren 
Grad von Bosartigkeit bekanden nach unseren BeobachtuDgen die aus lymphoiden 
und epithelioiden Elementen gemischten Tuberkelformen (Langhans-Wagner- 
Schiippersche Tuberkel), wie wir sie beim Menschen bei den chronischer verlau- 
fenden Fallen von generalisirter Miliartuberkulose vorfinden und zwar entsprechend 
den experimentellen Befunden als Bildungen, welche immer weit weniger bacillen- 
reich sind, als die erstgenannten. Als die relativ gntartigsten Formen hatten wir 
schliesslich die reinen oder fast refnen Epithelioid- und Riesenzelituberkel erkannt, 
denen wir beim Menschen begegnen in den so haufig localisirt bleibenden, und, con- 
form den entsprechenden Tuberkeln des Yersuchsthieres, stets sehr bacillenarmen 
Producten der scrophulosen Lymphdrusentuberkulose, des Lupus, der tuberkulosen 
Gelenkfungi etc. 
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lichen Organe, in Uebereinstimnaung rait friiheren, resp. gleichzeitigen oder 
spateren Forschungen E. Wagner's, Schuppel's, Roster's, E. Ley den's 
und namentlich Jul. Arnold's, oJbige Anschaaungen als nicht zutreffend 
erkenncn und feststellen lassen, dass der Aufbau der menschlichen Tu- 
berkel in alien untersuchten Organen von denselben histologischen Bil- 
dungsgesetzen beherrscht wird, wie derjenige der durch kiinstliche In- 
fection in den entsprechenden Organen des Thierkorpers hervorgebrachten 
Tuberkelherde. 

Nicht unterlassen will ich schliesslich, darauf hinzuweisen, dass 
unsere Untersuchungen liber die Histogenese des tuberkulosen Processes, 
die, zwar von Virchow bereits mit Bestiramtheit angenommene, durch 
Cohnheim's beriihmte Beobachtungen fiber die Extravasation der farb- 
losen Blutkorperchen bei der Entzundung jedoch in Frage gestellte, 
Proliferationsfahigkeit der fixen Ge webszellen innerhalb von 
Entzundungsherden als ein unumstossliches Factum erwiesen haben. 
An und fur sich war allerdings bereits auf Grund fruherer Untersuchun- 
gen (besonders seit denjenigen Eberth's und Senftleben's fiber expe- 
rimentelle Keratitis) das Vorkommen von Gewebszellenwucherungen bei 
entzfindlichen Processen allmalig allgemein zugestanden worden, indessen 
die fiberwiegende Mehrzahl der modernen pathologischen Histologen war 
mit den genannten Autoren selbst der Ansicht (und nach Massgabe die- 
ser frfiheren Untersuchungsresultate war diese Ansicht begriindet und 
keinesfalls widerlegbar), dass die bei Entzfindungen auftretenden Wuche- 
rungen fixer Gewebszellen nicht ein director Effect der entzfindlichen 
Reizung, sondern secundare Phanomene, Folgeerscheinungen der durch die 
Entzfindungsursache, resp. die EJntziindungsvorgange hervorgebrachten Ge- 
webslasionen und Gewebsdefecte, also nicht eigentlich entzfindliche, son- 
dern regenerative Processe seien^). Diese AufiFassung ist nun aber 
unseren, im Voranstehenden mitgetheilten, Beobachtungen fiber die Pro- 
liferation der fixen Zellen in den von den Tuberkelbacillen invadirten 
Gewebsterritorien nicht wohl zulassig, weil hier diese Proliferation den 
Reigen der histologisch wahrnehmbaren Veranderungen eroffnet und iiir 



Vergl. hieriiber die modernen Lehrbucher der allgemeinen Patbologie und 
pathologischen Histologie von Gohnheim, Samuel, Ziegler, Birch-Hirsch- 
feld und besonders auch die Darstellung Weigert's „Ueber Entziindang'' (in 
Eulen burg's Realencyclopadie). Die von dieser herrschenden Anschauung ab- 
weichende Auffassung, wonach in Entzundungsherden die Gewebszellen unmittelbar, 
in directer Folge der Einwirkung des Entzundungsreizes in Proliferation gerathen 
kdnnen, ist in den Lehrbiichern von Strieker und von v. Recklinghausen ver- 
treten; die Beweise jedoch, mit denen die letztgenannten Autoren die entznndliche 
Proliferation der fixen Bindegewebszellen zu sttitzen suchen, konnten deshalb nicht 
als entscheidende betrachtet werden, weil der objective Thatbestand derselben von 
Seiten anderer selbststandiger Forscher auf Grand eingehender Controluntersuchun- 
gen theils direct bestritten, iheils auf andero Weise erklart worden ist. 
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immer aufhort, sobald die ersten Zeichen der Gewebsdegeneration, des 
Gewebszerfalls in diesen Territorien sichtbar werden, raithin nur als 
unmittelbares Resultat der Einwirkung der parasitaren Fremdkorper auf 
das Gewebe angesehen werden kann. Ueber die Fahigkeit der fixen Ge- 
webszellen, sowohl der Bindegewebszellen als der Epithelien, auf den Ein- 
fluss ausserer Reize mit Proliferation zu antworten, kann also ein Zweifel 
fiirderhin nicht mehr bestehen ; die durch die Tuberkelbacillen ins Leben 
gerufene Gewebszellenproliferation fuhrt jedoch nicht, wie Virchow und 
mit ihm viele andere Forscher, sowohl fiir die Entziindung im Allgemei- 
nen, als speciell auch fiir den Tuberkel angenommen batten, zur Bildung 
von kleinen leukocytenartigen Elementen — diese verdanken vielmehr ihr 
Auftreten in den Tuberkeln ersichtlich einer Einwanderang extravasirter 
farbloser Blutzellen in die Tuberkelherde — sondern ausschliesslich zur 
Production grosserer, protoplasmareicher Zellgebilde, der sog. Epithelioid- 
(undRiesen-)Zellen desTuberkels, vonZellformen also, welche den urspriing- 
lichen fixen Gewebszellen, wenn auch nicht voUstandig gleichen, so doch 
morphologisch sehr ahnlich sind, wahrend sie sich von typischen Lymph- 
und Eiterkorperchen durch handgreifliche histologische Merkmale unter- 
scheiden. Wenn wir, woran nach den auf S. 55 und S. 77 mitge- 
theilten Beobachtungen kaum zu zweifein sein diirfte, das Recht haben, 
die Erfahrungen fiber den Ursprung und Bildungsnoodus der zelligen Ele- 
mente der tuberkulosen Neubildung auf die Histogenese der chronisch- 
entziindlichen Neoplasien uberhaupt zu iibertragen, so wiirde also aucTi 
die entziindliche Zellneubildung, ebenso wie dies gegenwartig fiir die 
regenerative, fiir die krebsige, kurz, fiir jede andere pathologische Zell- 
neubildung allgemein angenommen ist, von dem Gesetze der legitimen 
Erbfolge der Gewebselemente beherrscht sich zeigen, dergestalt, dass die 
leukocytaren Elemente des Entzii'ndungsherdes niemals etwas anderes 
als eingewanderte Leukocyten, die endothelioiden und epithelioiden 
Elemente desselben dagegen jeder Zeit Abkommlinge der im Entziindungs- 
herde vorhandenen Endothelien der Saftcanale (der fixen Bindegewebs- 
zellen), der Endothelien der Blut- und Lymphgefasse, resp. der zugeho- 
rigen Deck- oder Driisenepithelien reprasentiren. 
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Erklamg itt AUiMiigei. 

Figur 1. 

F. K. = Fremdkorper (Kanincbenbarchen). 

L. R^ nnd L. R'^ = Langbans'sche RiesenzelloD. 
E. T. = Epitbelioidzellentaberkel. 
m. Z. = mebrkernigd Epitbelioidzelle. 

Sonstige Erklaning im Text S. 6 and S. 48 '49. 

Figur 2. 
Frerndkorperinberkel , die Langbans- Wa gner-Scbiippel 'scbe Tuberkel- 
straotur darbietend (Mailer's Losangs-Praparat). 

Fk. = Fremdkorper (Kanincbenbaroben). 
L. R. = Langbans'scbe Riesenzellen. 

y. R. = Tielkemige Riesenzelle, 3 Kanincbenbarcben einscbliessend. 

Sonstige Erklarang im Text S. 6. 

Figar 3. 
SenkrecbterDarcbscbnitt darcb die vordere Aagenkammer; Eindringen der(blaa- 
gefarbten) Taberkelbacillen in das bistologiscb intacte Iris- and Hornbautgewebe. 

Alkobolpraparat; Farbung mit Metbylviolett and Vesuvin nacb der Ebrlicb- 
scben Metbode (yergl. den Text S. 15 and S. 53). 

Zeiss Obj. 66. Oc. 1. 6acillen nacb dem bei Oelimmersion Vi2 g^sebenen Bilde 
yerkleinert eingetragen. 

T. F. = Tuberkuloser FremdkSrper. 

6r. K. = Granalationskapsel im Umfang desselben. 

Beg. T. = Beginnende Tuberkel. 

N. = Narbengewebe der Gomeoskleralgrenze. 

C. = Cornea. 

Ski. = Sklera. 

I. = Iris. 

G. M. = Giliarmuskel. 

Figur 4. 
(Bebandlung and Farbung des Praparates wie bei Fig. 3 angegeben.) 
Zeiss, Homogene Immersion Vi2> Oc. 3. Darcbscbnitt durcb das inyadirte Iris- 
gewebe bei stark erer Vergrosserung, am die Yerbreitang und Lager ung der Bacillen 
in den fixen Gewebszellen und der Intercellularsubstanz der fast allerorts bistolo- 
giscb yollig integren Iristextur zu zeigen; bei Beg. T., an Stelle eines kleinen Ba- 
cillennestes, beginnende Tuberkelentwicklung (yergl. den Text S. 15). 
E. = yorderes Endotbel der Iris. 
P. = Parenchym der Iris. 
Ep. = binteres doppelscbicbtiges Epitbel der Iris. 
Gf. = Gefasse der Iris. 

Figur 5. 
Uebersicbtsbild der yon Impftuberkeln durcbsetzten Iris des albinotiscben Ka- 
ninchens, 14 Tage post inoculationem ; bei E. T. 4 jiiugere Tuberkelformen (Epithe- 
lioidzellentuberkel) ; bei L. T., nabe der Iriswurzel, ein alteres Tuberkelknotcben 
(central yerkasender Lympbzelientuberkel) ; Bacillen. blau, bei E. T. fast durcbaus 
auf die Tuberkel bescbrankt, das dazwiscben gelegene Gewebe nabezu bacillenfrei, 
nur an der Grenze yon L. T. Ausscbwarmen der Bacillen aus dem Tuberkelnest in 
die Umgebung constatirbar. 
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(VorbereituDg in Hiiller's Losang, nachtragliche Hartang in Alkohol ; Farbung 
in Anilinwasser — Anilinviolett; Saareent^rbang; Naob^rbung in Boraxcarmin; 
Zeiss, Obj. BB. Oo. 1. Bacillen nach dem bei bomogener Immersion Vt2 gesehenen 
Bilde yerkleinert eingetragen.) Vergl. hierza den Text S. 16. 

Figur 6. 

Cbromsaurepraparat; Farbung r.acb modificirter (?ergl. den technischen Ab- 
schnitt S. 23) Ehrlich'schen Methode; Zeiss, bomogene Immersion V129 0^* 3- 

Karyomitosis (K.) der fixen Gewebszellen der Iris im Bereiche der Implantations- 
stelle (Impl.) des tnberkalosen Fremdkorpers nnd in dem an dieselbe angrenzendon 
Bezirke; diffuse Neubildung von Epitbelioidzellen in ersterer, herdformige solcber in 
letzterer; bei Beg. T. (beginnender Tuberkel). K. i. G. = Karyomitosis am Gefass- 
endStbel; K. i. E. = Karyomitosis im (hinteren) Epithel der Iris; G. = Blutgefasse 
der Iris. Die intensiy braun gefarbten kleinen runden einfachen und mehrfachen 
Kerne entsprechen Kernen yon Leukocyten. 

(Vergl. bebufs nocb genauerer Orientirung fiber die Verhaltnisse des Praparats 
den Text S. 30 und S. 31). 

Figur 7. 

Cbromsaurepraparat, Farbung nach modificirter Ebrlich 'sober Methode (vgl. 
Fig. 6 die Erklarung) ; Zeiss, homogene Immersion Vi2> 0^* ^* 

Bildung des Epithelioidzellentuberkels aus der Hypertrophic und Hyperplasie 
der praeformirten fixen Gewebszellen der Iris ; Bacillen, als feine blaue Stabchen 
sichtbar, in ihrer raumlichen Vertheilung den Umfang der Tuberkelbildung bestim- 
mend; bei K, K. karyokinetische Figuren, die kleinen intensiy braun gefarbten ein- 
fachen und mehrfachen Kugelchen (L.) entsprechen den Kernen der Wanderzellen. 

G. = Gefasse; G. m. I. = Gefasse mit Inhalt; bezuglich des Naheren yergl. 
den Text SS. 32^ 34 und 40. 

Figur 8. 

Abgegrenzter Epithelioidzellentuberkel der Iris; Abkapselung durch Druck des 
Tuberkelknotchens auf die angrenzende, passiy sich verhaltende Gewebszone entstan- 
den (yergl. den Text S. 36/37); sonstige Verhaltnisse wie bei Fig. 7. 

G. m. E. = Gefass mit Endothelscheide (yergl. den Text S. 29 Anm. 2). 

Figur 9. 

Cbromsaurepraparat; Farbung mit Grenacher's Hematoxylin; Bacillen nach 
dem nachtraglich (nach Entfemung der Hamatoxylinfarbung durch sehr verdiinnte 
CIH) der Fuchsin-Anilinwassertinction unterworfenen und in starker Salzsaure ent- 
farbtem Praparate eingezeichnet. Zeiss, homogene Immersion V12) ^^' ^' 

Einwandernng yon farblosen Blutzellen in den primaren epithelioiden nnd Rie- 
senzellen tuberkel der Iris; deutliches Reticulum (yergl. den Text SS. 34, 35 und 
37—40); Formation der typischen Wagner-Schuppel'schen Tuberkelstructur. 
Perlsuchtimpfung (vergl. den TextS. 44ff.). 

Figur 10. 

Aus einem in der Entwicklnng begriffenen metastatischen Lungentuberkel (vgl. 
S. 73) Cbromsaurepraparat. Behandlung nach modificirter Ebrlich 'sober Methode 
(vergl. S. 23). Zeiss, homogene Immersion V129 ^c. IV. 

In den Alveolen A und B liegen, theils der Wand anhaftend, theils frei im 
Lumen grosse Zellen von epithelartigem Aussehen , darunter solche mit typischer 
Mitose (Stemfiguren) : Elemente des hypertrophischen und hyperplasirenden Alveo- 
larepithels. In den Alveolen wan dun gen, von deren *Bestandtheilen bei der ge- 
nannten Untersuchungsweise allein die (mit rothen und weissen Blutkorperchen ge- 
fiillten) Capillaren deutlich kenntlich sind, constatirt man an Stelle der Capillar- 
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wandkerne mehrere cbarakteristiscbe mitotiscbe Sternfiguren. Die kleinen danklen 
Striohe in den Alveolarepithelien und der Capillarwand entsprechen den Tuberkel- 
bacillen. 

In der Alveole A befinden sicb ausser den epitbelialen Elementen linkerseits 
2 Leakocyten, der obere mit einfacbem, relativ grossem, der untere mit drei kleinen 
Kernen. 

Fignr 11. 
Jiingerer metastatischer Tuberkelherd der Lunge (Perlsucbtimpfung). Prapa- 
ration nacb Flemraing's neuester Conservirungsmethode (vgl. S. 20/21). Hartnack 
7, Oc. 3. B = grosserer Broncbos. A = grossere Lungenarterie. B. E. = Bron- 
cbialepitbel. B. M. =■ Muscularis des Broncbns. Ad. = Adventitia Ton A. Ms. = 
Media, L. e. = Lamina elastica, E =■ Endotbel und E. W. = Endotbelw^cbe- 
rung des Gefasses A. Art. = Ideine intraacinose (Rindfleisch) Lungenarterie. 
A. S. = Alveolarsepta. Die Hoblraume der Alveolen sind mit gewuchertem Alveo- 
larepitbel nabezu vollstandig ausgefiillt, darunter 2 Tuberkelriesenzellen, R. Z. ; die 
Alveolarsepta zeigen stellenweise ebenfalls mebr oder minder starke Epitbelioidzellen- 
wucberung, desgleicben die Adventitia von A und von B. Die vereinzelten, in die 
epitbelioiden Zellwucberungen eingestreuten Leukocyten werden durcb die dunklen 
runden Fleckcben reprasentirt. Die in dem Tuberkelberd entbaltenen mitotiscben 
Sternfiguren sind farbig wiedergegeben ; die Structur der an den Herd angrenzen- 
den normalen Alveolen ist nicbt naher ausgefiibrt. (Vergl. zu dieser Abbildung den 
Text S. 75 bis 78.) 

Figur 12. 
Durcbscbnitt durcb die Randpartien eines beginnenden Tuberkelknotcbens der 
Nierenrinde, Scbnitt parallel zur Nierenoberflacbe gefiibrt; mit Safranin tingirtes 
Cbrom-Osmium-Essigsaurepraparat (nacb Flemming's Vorscbrift); die rotben Fi- 
guren entsprecben den Mitosen. Zeiss, Oelimmersion */j2i ^<^^^« ^^* 
L. = die Zone des normalen Parencbyms; 
R. = die Zone der Randpartien des Tuberkelknotcbens; 
H. = normale Hamcanalcben. 
■ W. H. = wucbernde Hamcanalcben. 
H. M. = Mitosen in sonst nocb normalen oder nur stellenweise mit ver- 

mebrtem Epitbel versebenen Hamcanalcben. 
C. = Kerae der intertubularen Capillaren. 
C. M. = Mitosen an den Kernen der intertubularen Capillaren. 
I. E. = Intertubulare Epitbelioidzellenwucberung. 
Gl. 1 = Glomerulus mit Mitose an einer Kapselepitbelzelle. 
Gl. 2 = Glomerulus mit Mitosen an den Zellen der Gapillarscblingen und 
des Kapselepitbels. 
Beztiglicb der weiteren Erklarung vergl. den Text S. 90ff. 

Figur 13. 
Durcbscbnitt durcb einen jungen intraacinosen Lebertuberkel ; Bebandlungs- 
metbode und Vergrosserung wie bei Figur 12. 
Lk. = LeberkapseL 
Lz. = Leberzellenstrange. 
C. = Capillarkerae. 
L. M. = Mitosen an den Leberzellen. 
C. M. = Mitose an einem Capillarkera. 
E. M. = Mitosen an den neugebildeten Epitbelioidzellen. 
Die eingebendere Erklarung siebe im T^xt S. 96 fT. 
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Figur 14. 
IntrafoUicalarer conglomerirter Epithelioidzellentuberkel der Milz. (Perlsacht- 
impfang.) Gombinationspraparat: Alkoholhartung, Farbung des Schnittes in Ehr- 
lich'scher Methylyiolettlosung, Entfarbung in Salzsaare, Nachfarbang in Picrocarmin 
(nach E. Neumann ^s Vorschrift); die Kerntheilungsfigaren an den Tuberkelzellen 
in die Zeichnung nach einem in vorhin angegebener Weise hergestellten Safranin- 
praparat eines gleichartigen Tuberkelherdes aus derselben Milz eingetragen. Zeiss, 
Obj. BB, Ocal. 5 (Yergrossernng 240). Die BaciUen (blau) nach dem bei Oelimmer- 
sion Vi2 gesehenen Bilde verkleinert eingetragen. 

Mk. = Milzkapsel. 

P. = Gewebe der Milzpulpa. 

F. = Gewebe des Milzfollikels. 

A. = IntrafoUicalarer Arterienast. 

C. T. = Conglomerirter Epithelioidzellentuberkel des Milzfollikels. 
R. Z. = Riesenzellen desselben. 

B. R. = Bacilienhaltige Riesenzelle. 

M. = Mitosen ; ausser den 3 bezeichneten rechterseits (Asterformen), sind 

linkerseits noch 2 weitere Kemtheilungsfiguren (Diasterformen) im 

Tuberkelherde zu sehen. 

Speciellere Erklarung siehe im Text S. 106/107. 

Um Missverstandnissen zu begegnen, erlaube ich mir die Bemerkung, dass die 

in dieser Figur gezeichneten BaciUen, so sehr ich gewunscht hatte, sie in der an- 

gewandten Yergrossernng (240) entsprechenden Dimensionen wiedergegeben zu sehen, 

doch, nach Yersicherung des Herrn Universitatszeichners Braune (des Yerfertigers 

sammtlicher dieser Arbeit beigegebenen Zeichnungen, deren ubrigens ausserordent- 

Uch naturgetreue und zarte Ausfiihrung nach meinen Praparaten, durch die Litho- 

graphie, trotz grosster dankenswerther diesbezuglicher Bemiihung seitens des Herrn 

Albert Schiitze, nicht iiberaU voUentsprechend reproducirt werden konnte) nicht 

kleiner, als sie auf der vorUegenden Figur erscheinen, einzutragen waren, wenn 

anders sie nicht als blosse Punkte oder klexartige Strichelchen, wie in den bei noch 

schwacherer Yergrossernng dargestellten AbbUdungen Figur 3 und 5, hatten ange- 

geben werden soUen. 



Qedmckt boi L. Sehnmaoher In Berlin. 
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